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AIC Criterio de información de Akaike  
BRC Bacteriemia relacionada con el catéter  
BSA Bacteriemia por S. aureus  
CAUTI:  
 
Infección del tracto urinario asociado a catéter urinario (sigla derivada 
del inglés catheter-associated urinary tract infections) 
 
CDS Chronic Disease Score  
CID Coagulación intravascular diseminada  
CLSI Clinical and Laboratory Standards Institute  
CMI Concentración mínima inhibitoria  
DE Desviación estándar  
DM Diabetes mellitus  
ECDC European Centre for Disease Prevention and Control  
ECN Estaficolococos coagulasa negativo  
EI Endocarditis infecciosa  
EPINE Estudio de Prevalencia de las Infecciones Nosocomiales en España  
EPOC Enfermedad pulmonar obstructiva crónica  
FDA Administración de medicamentos y alimentos (sigla derivada del inglés 
Food and Drug Administration) 
 
FDG Fluorodesoxiglucosa  
FiO2 Fracción inspirada de oxígeno   
HTP Hipertensión portal  
ICC Índice de comorbilidad de Charlson  
Ig Inmunoglobulina.  
IL-10 Interleucina 10  
MALDI Desorción/ionización láser asistida por matriz (sigla procedente del 
inglés Matrix- Assisted Laser Desorption/Ionization) 
 
MSCRAMM Acrónimo traducido del inglés: componentes de la superficie 
microbiana que reconocen moléculas de la matriz adhesivas 
 
OM Osteomielitis  
OR Odds ratio  
PAM  Presión arterial media  
PBS Pitt Bacteriemia Score  
PCR Proteína C reactiva  
PET Tomografía por emisión de positrones  
PMN Polimorfonucleares  
RIQ Rango intercuartílico  
ROC Característica operativa del  receptor (siglas procedente del inglés 
receiver operating characteristic) 
 





SARM-CO Staphylococcus aureus resistente a meticilina de adquisición 
comunitaria 
 
SARM-HO Staphylococcus aureus resistente a meticilina de adquisición 
hospitalaria 
 
SASM Staphylococcus aureus sensible a meticilina  
SDRA Síndrome de distress respiratorio del adulto  
SEIMC Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología 
clínica 
 
SIDA Síndrome de inmunodeficiencia humana adquirida  
SIRS 
 
Síndrome de respuesta inflamatoria sistémica (sigla procedente del 
inglés Systemic Inflammatory Response Syndrome) 
 
SNC Sistema nervioso central  
SOFA Evaluación Secuencial de Fracaso de Órganos (sigla derivada del 
inglés Sequential Organ Failure Assessment) 
 
SPECT Tomografía computarizada por emisión monofotónica.   
SPEE Síndrome de la Piel Escaldada Estafilocócica  
SPSS  Statistical Package for the Social Sciencies  
SSI Infección de la herida quirúrgica (sigla derivada del inglés surgical 
site infection) 
 
SST Síndrome de Shock Tóxico Estafilocócico  
TC Tomografía computarizada.   
TSST-1 Toxina 1 del Shock tóxico  
UCI Unidad de Cuidados Intensivos  
UDVP Usuario de drogas por vía parenteral  
VAP Neumonía asociada a ventilación mecánica (sigla derivada del inglés 
ventilator-associated pneumonia) 
 
VIH Virus de la inmunodeficiencia humana  
VISA Staphylococcus aureus con resistencia intermedia a vancomicina 
(sigla procedente del inglés Vancomicin-intermediate Staphylococcus 
aureus) 
 
VRSA Staphylococcus aureus con esistencia total a la vancomicina (sigla 
procedente del inglés Vancomicin-resistant Staphylococcus aureus) 
 















































El término bacteriemia es definido como “la presencia de bacterias en la sangre y 
se pone de manifiesto mediante el aislamiento de éstas en los hemocultivos”.1  Cuando se  
hace referencia a una bacteriemia en la práctica clínica, lo habitual es que se asocie la 
presencia de síntomas de afectación sistémica junto con hemocultivos positivos.2 No 
obstante, aun estando asintomático, en caso de aparecer dos hemocultivos positivos para 
Staphylococcus aureus en el mismo paciente, requiere vigilancia clínica y prestar 
atención y completar el estudio necesario. Como será detallado en el apartado siguiente, 
tiene que ver con ciertos microorganismos (al igual que S. aureus) que no son 
considerados como causantes habituales de contaminación de los hemocultivos. 
En todo caos, es de consideración definir los conceptos de bacteriemia verdadera 
y falsa o contaminación. En ocasiones no se trata de una verdadera bacteriemia, a pesar 
de aislar bacterias en un hemocultivo.3 Así, se considera bacteriemia verdadera cuando: 
a) Se aíslan determinados microorganismos, tales como S. aureus, enterobacterias, 
Pseudomonas aeruginosa o Streptococcus pneumoniae, que no son considerados como 
causantes habituales de contaminación de hemocultivos, Por tanto, si son aislados en al 
menos un hemocultivo, asociando cuadro clínico compatible con bacteriemia, se 
considera verdadera.  
b) Otros microorganismos, sin embargo, son considerados como posibles contaminantes 
habituales si son aislados en hemocultivos, excepto si aparecen en al menos dos tandas 
de hemocultivos obtenidos de punciones distintas, ya sea sólo de vena periférica o de 





microorganismos son, por ejemplo: estafilococos coagulasa negativo (ECN), algunos 
tipos de estreptococos del grupo viridans, Corynebacterium spp., Bacillus spp., 
Propionibacterium acnes y varias especies de Clostridium. En el caso de que la 
bacteriemia sea producida por ECN, es recomendable comprobar que la especie y el 
antibiograma de ambos hemocultivos positivos sean idénticos. 
Por otro lado, se considera bacteriemia falsa o contaminación, cuando en ausencia 
de los criterios de bacteriemia verdadera, crecen en hemocultivos uno o más 
microorganismos o bacterias de los mencionados en el apartado b) anterior; la bacteriemia 
falsa ocurre en probable relación con las medidas empleadas en la recogida o en el 
procesamiento de la muestra. 
Incluidas entre las bacteriemias verdaderas, es necesario definir el concepto de 
bacteriemia persistente y complicada, de importancia pronóstica. La bacteriemia 
persistente es la persistencia de hemocultivos positivos tras 48-72 horas de tratamiento 
antibiótico dirigido eficaz.4 La bacteriemia complicada es la aparición de una infección 
remota de otro órgano (metástasis) como consecuencia de la diseminación sanguínea del 
germen, incluyendo endocarditis infecciosa, osteomielitis, artritis, tromboflebitis séptica 
supurada, etc.4,5  
 En esta línea, en la reciente publicación de 2017 de la SEIMC correspondiente a 
Diagnóstico microbiológico de la bacteriemia y la fungemia: hemocultivos y métodos 
moleculares, en función del patrón clínico se propone la distinción entre cuatro tipos de 
bacteriemias: transitorias, intermitentes, persistentes y de brecha.1 Las transitorias son 
más frecuentes y pueden aparecer en la primera fase de infecciones bacterianas locales 
como neumonía o urinarias complicadas o manipulación de mucosas contaminadas. En 





microorganismo y suelen traducir la presencia de una infección localizada en espacios 
cerrados no drenados (como por ejemplo los abscesos intraabdominales). Las persistentes 
ya han sido comentadas anteriormente. En el caso de las bacteriemias de brecha, se 
consideran aquellas que se producen tras hemocultivos de control previos negativos y 
pese a antibioterapia dirigida adecuada.1 
1.2. Clasificación de las bacteriemias  
La clasificación de las bacteriemias puede ser atendiendo a la presencia de puerta 
de entrada o no (foco conocido o no), o bien en relación al origen de la misma. 
1.2.1. Según la presencia de foco conocido o no: 
1.2.1.1.Primaria: no hay foco ni puerta de entrada conocida. No existen datos clínicos 
que sugieran un posible foco, incluso tras la realización de pruebas 
complementarias.5 
1.2.1.2.Secundaria: cuando el foco o la puerta de entrada del patógeno es conocido.5 
Por ejemplo: neumonía, infección del tracto urinario, celulitis u osteomielitis, 
etc.  
 
1.2.2. Relacionada con catéter vascular (BRC): esta a su vez se puede categorizar en 










Tabla 1. Tipos de bacteriemia relacionada con catéter.  
Confirmada 
Con retirada del catéter  
Identificación del mismo agente (especie y antibiograma) en hemocultivo obtenido de vena 
periférica y en cultivo semicuantitativo (técnica Maki) (positivo si se aíslan más de 15 unidades 
formadoras de colonias) de la punta del catéter (5 últimos cm). 
Sin retirada del catéter 
Identificación del mismo agente (especie y antibiograma) en hemocultivos obtenidos 
simultáneamente a través del catéter y de vena periférica si la diferencia en el tiempo de 
crecimiento es mayor o igual a 2 horas en el primero respecto al segundo (así se denominan a 
los hemocultivos diferenciales). 
Probable 
Presencia de fiebre, con hemocultivo positivo extraído de vena periférica; acompañado de signos 
focales de infección relacionado con el catéter vascular (supuración del punto de inserción, 
inflamación del trayecto subcutáneo). 
Modificado de I.Raad et al, Lancet Infect Dis (2007).6 
  
La clasificación y estas recomendaciones siguen siendo válidas, puesto de 
manifiesto en la publicación más reciente en materia del diagnóstico y manejo de la 
bacteriemia relacionada con el catéter por Chaves et al., en 2018.7 
 
1.2.3. Según el origen de la bacteriemia: 
1.2.3.1. Bacteriemia de origen nosocomial. 
El término bacteriemia nosocomial se considera cuando el primer hemocultivo 
positivo aparece tras 48 horas de ingreso hospitalario o en las primeras 24 horas tras el 
alta.8 Según el Estudio de Prevalencia de las Infecciones Nosocomiales en España 
(EPINE) de 2015, que analizó 267 hospitales y 57142 pacientes, existe una prevalencia 
de 8,9% de infecciones nosocomiales sobre el total de infecciones.9 Del total de 5098 
infecciones nosocomiales, 703 (13,8%) corresponden a bacteriemias nosocomiales. Los 






Tabla 2. Distribución de la localización de las infecciones nosocomiales en hospitales de 
España (2015) en estudio multicéntrico (276 hospitales y 57.142 pacientes).  
Localización y foco  Casos Prevalencia  
Urinarias 897 (17.0) 1.6** 
Quirúrgicas 1311 (25.7) 2.3** 
Respiratorias 1017 (19.9) 1.8** 
Bacteriemias e infecciones asociadas a catéter 703 (13.8) 1.2** 
Otras localizaciones 1170 (23.0) 2.0** 
Total 5098 (100) 8.9* 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje) en la 2ª columna y prevalencia global (*) o parcial 
(**) en % en la 3ª columna. La prevalencia global calculada como número de infecciones o 
pacientes con infección multiplicado por 100 dividido por el total de pacientes hospitalizados. 
La prevalencia parcial calculada como la fracción de la prevalencia global que corresponde a 
cada localización. 
Modificada de Vaqué et al., Análisis EPINE-EPPS 2015 Informe Global de España.9 
  
 Especies de estafilococo coagulasa negativa, S. aureus y Enterococcus spp. 
constituyen los patógenos más prevalentes en bacteriemia nosocomial. En la tabla 3 se 
muestra la distribución de microorganismos responsables de infección nosocomial en 














Tabla 3. Distribución de los patógenos más prevalentes en bacteriemia nosocomial en hospitales de Estados 
Unidos (2009-2010).  
Patógenos Total BRC CAUTI VAP SSI 
Staphylococcus aureus 12635 (15.6) 3735 (12.3) 442 (2.1) 2043 (24.1) 6415 (30.4) 
Escherichia coli 9351 (11.5) 1206 (4.0) 5660 (26.8) 504 (5.9) 1981 (9.4) 
ECN 9261 (11.4) 6245 (20.5) 467 (2.2) 72 (0.9) 2477 (11.7) 
Klebsiella 
(pneumoniae/oxytoca) 6470 (8,0) 2407 (7.9) 2365 (11.2 ) 854 (10.1) 844 (4.0) 
Pseudomonas aeruginosa 6111 (7.5) 1166 (3.8) 2381 (11.3) 1408 (16.6) 1156 (5.5) 
Enterococcus faecalis 5484 (6.8) 2680 (8.8) 1519 (7.2) 45 (0.5) 1240 (5.9) 
Candida albicans 4275 (5.3) 1974 (6.5) 1887 (8.9) 147 (1.7) 267 (1.3) 
Enterobacter spp. 3821 (4.7) 1365 (4.5) 880 (4.2) 727 (8.6) 849 (4.0) 
Otras especies de Candida 3408 (4.2) 2465 (8.1) 811 (3.8) 36 (0.4) 96 (0.5) 
Enterococcus faecium 3314 (4.1) 2118 (7.0) 654 (3.1) 25 (0.) 517 (2.5) 
Enterococcus spp. 2409 (3.0) 703 (2.3) 1010 (4.8) 11 (0.1) 685 (3.2) 
Proteus spp. 2031 (2.5) 232 (0.8) 1013 (4.8) 119 (1.4) 667 (3.2) 
Serratia spp. 1737 (2.1) 762 (2.5) 204 (1.0) 386 (4.6) 385 (1.8) 
Acinetobacter baumannii 1490 (1.7) 629 (2.1) 185 (0.9) 557 (6.6.) 119 (0.6) 
Otros 9304 (11.5) 2761 (9.1) 1633 (7.7) 1510 (17.8) 3399 (16.1) 
Total 81139 (100) 30454 (100) 21111 (100) 8474 (100) 21100 (100) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). ECN: especies coagulasa negativo, BRC: bacteriemia 
relacionada con catéter, CAUTI: infección del tracto urinario asociado a catéter urinario (sigla derivada del 
inglés catheter-associated urinary tract infections), VAP: neumonía asociada a ventilación mecánica (sigla 
derivada del inglés ventilator-associated pneumonia), SSI: infección de la herida quirúrgica (sigla derivada 
del inglés surgical site infection). 
Modificado de Sievert et al., Infect Control Hosp Epidemiol (2013).10 
 
1.2.3.2. Bacteriemia asociada a cuidados sanitarios. 
Se refiere a la bacteriemia en relación con cuidados sanitarios no hospitalarios. 
Considerada cuando el primer hemocultivo es positivo en los dos primeros días de ingreso 
y presencia de alguno de los siguientes:11 
 Antecedente de haber estado hospitalizado en un centro de agudos en los noventa 
días hasta los dos previos al ingreso.  
 Reside en un centro de larga estancia (residencias de ancianos o centros de 
convalecencia). 
 Recibe hemodiálisis de forma crónica. 





 Recibe quimioterapia o nutrición parenteral a través de un catéter intravascular de 
larga duración. 
Etiológicamente predominan las bacterias Gram-negativas (en torno a un 64%). 
Los microorganismos más frecuentes son: E.coli, S. aureus y K. pneumoniae.2 
1.2.3.3. Bacteriemia comunitaria. 
Es considerada cuando el primer hemocultivo es positivo en las primeras 48 horas 
de ingreso hospitalario y que no cumpla los criterios de bacteriemia nosocomial ni 
asociada a cuidados sanitarios.12 Actualmente, el 36-50% del total de bacteriemias son de 
origen comunitario, aunque la incidencia actual es desconocida. Es posible orientar una 
aproximación, tomando como valor la incidencia de bacteriemia observada en las 
Urgencias hospitalarias, dependiendo de las series, pero con un valor en torno a 
0,99/1.000 pacientes atendidos, y de 10,3 episodios/1.000 pacientes ingresados.13 
Etiológicamente hay un predominio de bacterias Gram-negativas (68%) sobre las Gram-
positivas, con E. coli (49%), S. pneumoniae (9%) y S. aureus (7%) como los 
microorganismos más destacados. Respecto a origen se estima que proceden sobre todo 
de foco urinario (46-53%), foco respiratorio (12-27%) y desconocido (9%).2 
 
1.3. Factores de riesgo de bacteriemia. 
En la literatura se han descrito factores de riesgo y favorecedores para el desarrollo 
de bacteriemia implicados también en el pronóstico de dicha entidad, que será un capítulo 
en el que nos centraremos más adelante, concretamente en relación con las bacteriemias 
producidas por S. aureus (BSA). Entre los factores de riesgo caben destacar, entre otros: 





clínica, origen, foco, hospitalización, epidemiología local, especie de microorganismo, 
desarrollo de resistencias, antibioterapia previa. 
Por el momento, es de consideración exponer la tabla 4, publicada en la guía de la 
Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica (SEIMC) para 
el diagnóstico y tratamiento del paciente con bacteriemia de 2007, de tres estudios 
validados en adultos, donde se establecen variables clínicas y analíticas predictoras de 
bacteriemia, aunque ninguna de ellas por sí sola tiene suficiente capacidad para 
discriminar entre los pacientes con y sin bacteriemia. Aún siendo una publicación de 
2007, sigue siendo válido en la actualidad.2 
Tabla 4. Variables clínicas y analíticas relacionadas con desarrollo de bacteriemia.  
Población Variables 
Pacientes hospitalizados Temperatura máxima 38.3 °C  
Enfermedad de base rápida o finalmente fatal  
Comorbilidad mayor 
Presencia de tiritonas  
Presencia de abdomen agudo. 
Administración de fármacos por vía intravenosos 
Pacientes con sepsis Presentación focal  
No antibioterapia previa  
Enfermedad hepática  
Catéter de Hickman  
Alteración aguda del estado mental  
Signos focales abdominales agudos 
Pacientes con síndrome febril de la 
comunidad ingresados en Medicina Interna 
Foco urinario 
Temperatura 38.3 °C 
Presencia de bandas en el frotis 
VSG 70 mm (1 hora) 
Plaquetas < 200000/mm3 
Glucosa 140 mg/dl 
Urea 50 mg/dl 
Proteína C reactiva 12 mg/dl 
Albúmina < 3 g/dl  
VSG: velocidad de sedimentación globular. 







1.4. Presentación clínica: sepsis. 
Las manifestaciones clínicas de la bacteriemia corresponden a las manifestaciones 
generales de una respuesta inflamatoria (fiebre, malestar general, anorexia, elevación de 
reactantes de fase aguda) así como de los diferentes órganos afectados por la infección 
que da origen a dicha bacteriemia o en el que se han producido metástasis sépticas.  La 
presencia de determinadas manifestaciones nos permite clasificar la gravedad clínica del 
paciente con sospecha de bacteriemia de acuerdo con los criterios internacionales de SIRS 
(Síndrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica) y sepsis. En la figura 1 se muestra 
gráficamente la interrelación entre SIRS, sepsis e infección (extraído de Bone et al. en 
Chest de 1992).14  
Figura 1. Interrelación entre SIRS, sepsis e infección. Tomado de Bone et al., Chest 
(1992).14 
 
Durante el periodo de estudio y de recogida de datos de la muestra estudiada, aún 
persistían vigentes las definiciones internaciones de sepsis grave y shock séptico, 





International Sepsis Definitions Conference.15 En la tabla 5 se detallan los criterios 
definitorios de SIRS y sepsis de acuerdo con los criterios internacionales de 2001. 
Posteriormente, estos criterios se actualizaron y se detallarán más adelante los criterios 
vigentes de definición de sepsis, modificados en 2016. 
Tabla 5. Criterios diagnósticos de Síndrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica y Sepsis.  
SIRS 
 
Presencia de alguna de las siguientes:  
*Variables generales:  
- Temperatura > 38ºC o < 36ºC 
- Taquicardia (> 90 latidos/minuto) 
- Taquipnea (> 20 respiraciones/minuto) o hiperventilación (PaCO2 < 32 mmHg) 
- Alteración del estado mental 
- Edema significativo o balance hídrico positivo (>20 mL/kg en 24h)  
- Hiperglucemia (glucemia >110 mg/dL en ausencia de diabetes mellitus)  
*Variables inflamatorias: 
- Leucocitosis (> 12000/mm3) 
- Leucopenia (< 4000/mm3)  
- Número de leucocitos normales con >10% de células inmaduras 
- Proteína C reactiva en plasma > 2 desviaciones estándar (DE) del valor normal  
- Procalcitonina > 2 DE del valor normal  
*Variables hemodinámicas 
- Hipotensión arterial (TA sistólica <90 mmHg, TA media <70, o descenso >40 
mmHg en adultos) 
- Saturación de oxígeno mixta venosa >70% 
- Índice cardíaco >3,5 l/min/m2  
*Variables de disfunción de órgano:   
- Hipoxemia arterial (PaO2/FiO2 <300)  
- Oligoanuria aguda (diuresis <0,5 mL/Kg por hora)  
- Aumento de creatinina > 0,5 mg/dL 
- Alteración de la coagulación (INR >1,5 o TTPA >60 s) 
- Íleo 
- Trombopenia (>100000/µL)  
- Hiperbilirrubinemia (>4mg/dL)  
*Variables de perfusión tisular  
- Hiperlactatemia >3mmol/L 
- Relleno capilar disminuido 
Sepsis Infección documentada o sospechada y datos de SIRS 
Sepsis grave Sepsis asociada a datos clínicos y analíticos de disfunción de órgano 
Shock séptico Hipotensión (presión sistólica <90 mmHg, reducción > 40 mmHg con respecto a 
la basal o presión arterial media < 60 mmHg) que persiste al menos 1 hora a pesar 
de la administración de fluidos, en asociación con signos de hipoperfusión tisular 
o disfunción de órgano, en ausencia de otra causa de hipotensión. En pacientes 
pediátricos el criterio sería reducción de presión arterial por debajo de 2 DE 
respecto a lo normal para la edad.  
SIRS: Síndrome de respuesta inflamatoria sistémica (sigla procedente del inglés Systemic Inflammatory 
Response Syndrome), DE: desviación estándar. 






Si bien los criterios que permanecían vigentes durante el período de estudio en 
relación a las definiciones de sepsis y shock séptico, son los comentados en el apartado 
anterior de 2001, es necesario destacar que fueron reemplazados en 2016. El cambio más 
destacable es la introducción de la escala SOFA (Sequential Organ Failure Assessment), 
de cara a identificar a pacientes con infección y fallo orgánico, lo que definie a la sepsis, 
dejando en desuso el concepto de sepsis grave. Se define sepsis como “infección 
documentada o sospechada y un incremento agudo de 2 puntos en la escala SOFA”. Por 
otro lado, el concepto de shock séptico se modificó a “diagnóstico o sospecha de sepsis y 
necesidad de terapia vasopresora para elevar la presión arterial media de 65 mmHg y nivel 




Tabla 6. Escala SOFA relacionada con la sepsis (Evaluación Secuencial de Fracaso de Órganos, 
abreviatura del inglés Sequential Organ Failure Assessment).  
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dosis de 5- 15 




Dopamina a dosis 
>15  o adrenalina 
a ≤0.1 o 





15 13-14 10-12 6-9 <6 
Renal 
(creatinina mg/dL) 
<1.2 1.2- 1.9 2.0- 3.4 3.5- 4.9 >5.0 
**Fármacos vasoactivos administrados al menos durante 1 hora (dopamina, adrenalina o 
noradrenalina expresados en µg/kg/min) para mantener la PAM por encima de 65 mmHg. 
PaO2: Presión arterial de oxígeno. FiO2: Fracción inspirada de oxígeno (hace referencia a la 
proporción de oxígeno en la mezcla del aire inspirado). SNC: Sistema nervioso central. 





1.5. Manejo ante sospecha de bacteriemia. 
 
Ante una sospecha de bacteriemia y síntomas o signos focales de infección, se 
recomienda la toma de muestras microbiológicas antes de iniciar antibioterapia 
empírica.17 Para la extracción de los hemocultivos deben seguirse las recomendaciones 
de la Sociedad Española de Enfermedades Infecciosas y Microbiología Clínica 
(SEIMC).1 En términos generales, ante el más mínimo índice de sospecha de bacteriemia 
es justificado solicitar hemocultivos; teniendo en cuenta que la frecuencia de bacteriemia 
se incrementa en relación a la gravedad del cuadro clínico. Está descrito un 17-31% en 
los pacientes con sepsis y del 25-53% con shock séptico.2 
 
1.6. Pronóstico. 
La bacteriemia de forma global está asociada a una mortalidad que varía entre 14 
al 37%, dependiendo de ríos factores, entre los que se incluyen el origen o tipo de 
adquisición de la bacteriemia.18,19 Según las diferentes series publicadas, la mortalidad 
global de bacteriemia nosocomial oscila entre el 27-37%.2,20 Por otro lado, en el caso de 
la bacteriemia asociada a cuidados sanitarios, varía entre el 20-24%.2 Cuando hablamos 
de la mortalidad en bacteriemia adquirida en la comunidad, varía según las publicaciones 
previas, pero se mantiene en un intervalo en torno a 11-16%.13 
 
2- EL GÉNERO STAPHYLOCOCCUS. 
  
Staphylococcus aureus, coco grampositivo, es el principal objeto de estudio de 





microbiológicas, epidemiológicas y patogénicas correspondientes al género 
Staphylococcus. 
2.1. Descripción y características generales. 
 El género Staphylococcus está incluido recientemente en la familia 
Staphylococcaceae, dentro del orden Bacillales.21 Incluye actualmente más de 40 
especies diferentes; de ellas, 16 son encontradas comúnmente en humanos. Las especies 
que colonizan humanos de mayor importancia clínica son Staphylococcus epidermidis, 
Staphylococcus saprophyticus y Staphyloccus aureus. En la tabla 7 se exponen algunas 
especies de Staphylococcus  de mamíferos y la relación entre producción de coagulasa y 
clumping factor o “factor de aglutinación” (Fibrinogen-Binding Protein A) y su potencial 
virulencia.22,23 Esto confiere a S. aureus unas características microbiológicas y 
bioquímicas diferentes que permiten una indentificación precoz con ciertas técnicas de 
laboratorio, como se detallará más adelante. 
 Las bacterias del género Staphylococcus son cocos (bacterias de forma esférica) 
grampositivos, de 0.5 a 1.5 µm de diámetro, que se agrupan de forma irregular.24 Su 
nombre procede de la palabra staphylé, propuesta por el escocés Alexander Ogson en 
1880, cuyo significado es “en racimo de uvas”. Este término hace referencia a la 









Tabla 7. Especies de Staphylococcus en mamíferos, producción de coagulasa y clumping factor 
o “factor de aglutinación” (fibrinogen-binding protein a) y potencial virulencia.   
Huésped Especies Coagulasa Clumping factor         Virulencia 
Humanos y otros 
primates 
S. aureus ++ ++ +++ 
 S. epidermidis - - + 
 S. capitis - - +/- 
 S. caprae - - +/- 
 S. saccharolyticus                     +/- - - 
 S. warneri - - - 
 S. pasteuri - - - 
 S. haemolyticus - - + 
 S. hominis - - +/- 
 S. lugdunensis - +/- + 
 S. auricularis - - +/- 
 S. saprophyticus - - + 
 S. cohnii - - - 
 S. xilosus - - - 
 S. simulans - - - 
 S. schleiferi +/- + + 
Carnívoros S. intermedius + - ++ 
 S. felis - - ++ 
Modificado de Kloos et al., Manual of Clinical Microbiology 6ª ed: ASM Press (1995)22 
 
2.2. Hábitat y colonización. 
 
 En la especie humana, S. aureus se encuentra principalmente colonizando las 
fosas nasales, sobre todo en adultos, además de la piel, incluyendo axilas y periné.26 El 
porcentaje de individuos portadores nasales varía entre 10-40%, dependiendo si proceden 
de la comunidad o ambiente hospitalario, respectivamente. Ciertas poblaciones de 
personas que son portadores crónicos nasales pueden presentar un riesgo incrementado 
de infección y potencial desarrollo de especies de estafilococos multirresistentes (tales 
como SARM).27 Entre las poblaciones portadores con más riesgo de infección, nos 
referimos a pacientes: con forunculosis de repetición, en programa de hemodiálisis, 





Características bioquímicas y fisiológicas de los estafilococos:29  
 Bacterias inmóviles. 
 No esporulados. 
 Generalmente no poseen cápsula. 
 Anaerobios facultativos. 
 No requieren medios enriquecidos para crecer por lo general. 
 La mayoría de las especias producen catalasa. 
 Crecimiento rápido (en 18-24 horas). 
Entre las diferentes especies del género, existen ciertas características que son 
exclusivas cuando se comparan unas con otras. Es el caso de S. aureus, cuya principal 
característica bioquímica distintiva es la producción de enzima coagulasa, que es 
exclusiva respecto al resto del género. También es destacable la morfología que adquiere 
S. aureus en el crecimiento. Después de 24 horas de incubación, crece formando colonias 
lisas, elevadas y de bordes enteros. Particularmente, estas colonias presentan una 
coloración pigmentada amarillenta o dorada, de la que deriva su nombre, junto con un 
halo de β-hemólisis o hemólisis completa (cuando crecen en medios de cultivo con 
sangre).30 
 
3- STAPHYLOCOCCUS AUREUS. 
 
Nos centraremos a partir de ahora en S. aureus, ya que es el objeto de la tesis 
doctoral. Analizaremos por ello su particular estructura y características, métodos de 





3.1. Características principales. 
- Pared celular. Estructuralmente es característica la composición de la pared 
celular. Del mismo modo que el resto de bacterias Gram-positivas, la pared celular 
se compone de peptidoglicano y ácidos teicoicos. Gracias a la composición con 
ácidos teicoicos, son estos últimos los que median la unión de S. aureus a 
superficies mucosas, llevado a cabo mediante uniones con especificidad a la 
fibronectina.31  
- Proteínas de adhesión a la superficie. La mayoría de cepas de S. aureus presentan 
varias adhesinas de superficie, que les confieren adherencia a gran variedad de 
proteínas de matriz del hospedador. La mayoría están unidas de modo covalente 
al peptidoglucano de la pared celular en estafilococos y se denominan proteínas 
MSCRAMM (acrónimo traducido del inglés: componentes de la superficie 
microbiana que reconocen moléculas de la matriz adhesivas).32 Entre ellas destaca 
la denominada proteína A (utilizada como prueba específica de aglutinación para 
identificación). Existe otra proteína asociada a la pared celular, denominada como 
coagulasa. Puede ser encontrada como coagulasa libre o como ligada a la célula 
(clumping factor). La detección de coagulasa también es utilizado como método 
de identificación de S. aureus.31 
- Membrana citoplasmática. Se compone de un complejo de proteínas, lípidos y una 
pequeña cantidad de carbohidratos. Actúa de barrera osmótica para la célula.31 
- Cápsula. También denominada slime o cápsula mucoide; se trata de una capa de 
polisacáridos externos, que recubre algunas cepas de S. aureus. Su función es 
proteger a las bacterias al inhibir la fagocitosis de estos microorganismos por los 





- Capa de limo o biopelícula.33 Descrita principalmente en estafilococos coagulasa-
negativos (ECN), pero también se forman en S. aureus. Se trata de una biopelícula 
hidrosoluble laxa formada por polisacáridos, proteínas y pequeños péptidos. Esta 
sustancia extracelular une las bacterias a catéteres o biomateriales, de ahí su 
importancia respecto a la terapia antimicrobiana dirigida. Esta propiedad es 
particularmente importante para la supervivencia de los ECN. 
 
3.2. Cultivo y aislamiento. 
a) Examen directo: mediante la tinción de Gram, a partir de muestras extraídas de 
sangre, tejidos, líquidos, colecciones o abscesos de pus, evidenciando cocos 
grampositivos agrupados (sin poder diferenciar S. aureus de otros cocos 
grampositivos).30 
b) Medios de cultivo. Como ya se ha mencionado en capítulo anterior el periodo 
de crecimiento de S. aureus es de 18-24 horas en medios no selectivos, además de 
la coloración dorada adquirida.30 También descrito anteriormente la característica 
β-hemólisis (que comparte con algunos ECN) en el agar sangre de carnero. 
Cuando la muestra contiene mezcla de varios microorganismos, puede ser aislado 
de forma selectiva; utilizando medios especiales como el agar manitol-sal 
complementado con cloruro sódico al 7,5%, y de manitol.31 
c) Identificación:24 
o Detección de la catalasa. 
o Prueba de la coagulasa. 
o Proteína A: anticuerpo monoclonal frente proteína A. 
o Producción de ADNasa termoestable: identificable mediante cultivo en 





o Fermentación de manitol 
o Electroforesis en campo pulsado (PFGE): elevado poder de 
discriminación y reproducibilidad.                                                                                                                                                                                                                         
o Métodos basados en la reacción en cadena de la polimerasa (PCR) en 
tiempo real. 
o Métodos moleculares de secuenciación: tales como el multilocus sequence 
typing o el spa-typing. 
o Métodos proteómicos: tales como MALDI (siglas derivadas del inglés: 
desorción/ionización mediante láser asistida por matriz) 
 
En la tabla 8 se expone un cuadro con las características bioquímicas que permiten 






Tabla 8.  Características bioquímicas de S. aureus respecto a otras especies patógenas de 
Estafilococos coagulasa negativos (S. epidermidis y S. saprophyticus).  
Propiedad S. aureus S. epidermidis S. saprophyticus 
Colonias pigmentadas + - - 
Producción de coagulasa + - - 
Proteína A + - - 
Producción de ADNasa + -/variable - 
Fermentación de manitol + -/variable - 
Sensibilidad a novobiociona - - + 





3.3. Factores de virulencia de S. aureus. 
a) Mecanismos de defensa contra la inmunidad innata.31 Entre ellos están 
implicados la cápsula (provocando inhibición de proliferación de mononucleares), 
capa de limo y peptidoglucanos (inhibiendo la fagocitosis), ácidos teicoicos, y 
proteína A. 
b) Toxinas estafilocócicas. 
Citotoxinas. 
Toxinas exfoliativas (ETA, ETB): implicados en el desarrollo del 
Síndrome de la piel escaldada estafilocócica, más prevalente en neonatos 
y niños menores de 1 año.35  
Enterotoxinas: se han identificado 18 tipos (A a R). Actúan como 
superantígenos, estimulando la proliferación de linfocitos T y citosinas 
proinflamatorias, induciendo vómitos y diarrea.36 
Toxina 1 del Shock tóxico (TSST-1). En la tabla 9 se exponen los criterios 
diagnósticos de Síndrome de Shock Tóxico estafilocócico.24,37 
c) Enzimas secretadas: coagulasa, hialuronidasas, fibrinolisina, lipasas, 
nucleasas.31 
d) Hemolisinas:24 destacan las α- hemolisina, β- hemolisina, γ- hemolisina y la δ- 
hemolisina. Un caso particular es la leucocidina de Panton- Valentine (que es 
homóloga a la γ- hemolisina); que se identifica en prácticamente todas las cepas 
de S. aureus resistentes a meticilina (SARM) asociadas a las infecciones 
comunitarias.38 
e) Resistencia a la meticilina: no está establecido la mayor virulencia en relación 
con cepas resistentes a la meticilina. Sin embargo, si está descrito la mayor 





juega un papel fundamental las comorbilidades del paciente y el tiempo de inicio 
de antibioterapia dirigida adecuada (metaanálisis en 2003).39,40. Este capítulo se 
desarrollará más profundamente más adelante. 
 
Tabla 9. Criterios diagnósticos de Síndrome de shock tóxico estafilocócico 
Síndrome de Shock Tóxico estafilocócico 
Fiebre 
Hipotensión 
Exantema macular difuso con posterior descamación. 
Al menos 3 de los siguientes órganos-sistemas afectados: hígado, hematológico, renal, membranas 
mucosas, gastrointestinal, muscular, sistema nervioso central. 
Estudios serológicos negativos para sarampión, leptospirosis o fiebre de las Montañas Rocosas; o 
bien hemocultivos o cultivos de líquido cefalorraquídeo (LCR) negativos para microorganismos 
diferentes a S. aureus. 
Además de los anteriores, se incluyen como criterios clasificatorios:  
Aislamiento de S. aureus en mucosas o en lugares habitualmente estériles. 
Producción de superantígenos SST-asociados en aislamientos. 
Ausencia de anticuerpos frente a la toxina en fase aguda de la enfermedad. 
Desarrollo de anticuerpos específicos frente a la toxina en la fase convalecencia. 
SST: Síndrome del Shock Tóxico Estafilocócico. 
Modificado de McCormick et al., Annu Rev Microbiol (2001).37 
 
3.4. Infecciones producidas por S. aureus. 
S. aureus es considerado como patógeno comensal (su reservorio natural es la piel 
y fosas nasales) y a su vez con capacidad de producir infección invasiva en humanos. 
Aproximadamente el 30% de la población está colonizado por S. aureus.41,42 Se encuentra 
de forma habitual en piel y mucosas; pero en realidad la mayor importancia y prevalencia 
de aislamiento de S. aureus es en las fosas nasales (aislado mediante cultivo de frotis 
nasal). Existen tres patrones de portadores: portador persistente, portador intermitente y 
no portador. Entre los aislamientos de S. aureus en frotis nasal, entre un 10-35% 
corresponde a portadores persistentes, 20-70% portadores intermitentes, y entre 5-70% 
son no portadores.43 Será desarrollado en capítulos posteriores la importancia de este 





La manifestaciones clínicas de la infección pueden ser secundarias a la acción 
directa de las toxinas (tales como las ya descritas leucocidina de Panton –Valentine y 
SST, así como el síndrome de la piel escaldada e intoxicación alimentaria), o bien, como 
consecuencia de la proliferación del germen, dando lugar a la formación de abscesos o 
destrucción tisular (en este grupo destacar las infecciones cutáneas, endocarditis, 
neumonía, empiema, osteomielitis y artritis séptica).31 
3.4.1. Síndrome de la piel escaldada estafilocócica (SPEE):  
 Descrita por primera vez en 1878 por Gottfried Ritter von Rittershain en una serie 
de 297 casos de lactantes menores de 1 año, con aparición de enfermedad exfoliativa 
ampollosa. Enfermedad rara en adultos, se produce tras colonización de mucosa o piel 
por S. aureus productor de la toxina ETA o ETB.24 Se caracteriza por inicio brusco de 
eritema peribucal con extensión a toda la superficie corporal en las siguientes 48 horas. 
Se produce desprendimiento de la piel y poco después aparición de lesiones vesiculosas. 
En niños la mortalidad puede llegar al 5%, sin embargo en adultos puede llegar a ser hasta 
del 60%.31 Existen dos formas de presentación clínica: afectación generalizada y 
localizada (o también denominada impétigo, más habitual en niños y lactantes). 24 
3.4.2. Intoxicación alimentaria 
 La enfermedad se debe a la acción de la toxina 
bacteriana presente en los alimentos, más que en la capacidad de proliferación del 
microorganismo. Aparece en las siguientes 2-6 horas tras la ingesta, desarrollando un 
cuadro de malestar general, náuseas, vómitos, enterocolitis con diarrea acuosa sin 







3.4.3. Infecciones de piel y partes blandas 
 Espectro clínico muy variado, desde infección localizada superficial hasta 
afectación extensa y profunda grave, que pueden comprometer la vida. Además de los ya 
mencionados Síndrome del Shock Tóxico Estafilocócico, SPEE e impétigo (forma 
localizada del anterior, o sólo afectación cutánea a nivel de epidermis), se describen los 
siguientes:  
- Impétigo: infección muy contagiosa de la epidermis. Predominantemente en 
niños, fundamentalmente en cara y extremidades. Inicialmente se observa una 
pequeña mácula, con desarrollo posterior de pústula sobre una base eritematosa. 
En ocasiones también se acompaña de lesiones vesiculosas.24 
- Foliculitis: infección superficial localizada en el folículo piloso. Presenta una 
pápula con centro purulento. Sobre todo en cabeza, nalgas, espalda y 
extremidades.24 
- Forúnculo: extensión de la infección iniciada por el folículo, hacia dermis y tejido 
celular subcutáneo. Predominantemente en cara, cuello, axilas y nalgas. 
Inicialmente nódulo indurado, doloroso, con drenaje espontáneo o no de material 
purulento. Cuando los forúnculos confluyen y se extienden hasta el tejido 
subcutáneo más profundo se denomina ántrax.24,31 
- Hidrosadenitis supurativa: es una infección piógena de las glándulas sudoríparas 
apocrinas. Se manifiesta en forma de uno o varios forúnculos sobre todo en axilas, 
menos frecuente zona perineal y genital.24 
- Mastitis: la incidencia de mastitis puerperal estafilocócica es de 2.5% y suele 
presentarse entre la segunda y tercera semana post-parto.45 Se manifiesta como 
una tumefacción dolorosa en la mama afectada y eritematosa. La complicación 





- Infección de herida quirúrgica: S. aureus constituye la causa más frecuente de 
infección de heridas quirúrgicas y traumáticas (hasta un 30 % de los casos).46 El 
inicio de signos y síntomas comienza a partir del segundo día: edema, eritema 
dolor y exudado purulento; así como fiebre.31 
- Erisipela: normalmente producido por Streptococcus pyogenes, y 
excepcionalmente por S. aureus , enterococos y bacilos gramnegativos; se trata de 
una forma de celulitis de inicio hiperagudo, con la particularidad de aparición de 
placa eritematosa elevada.47 
- Celulitis: definida como infección con afectación de dermis y tejido graso 
subcutáneo. S. aureus es el agente más prevalente en este tipo de infecciones de 
piel y partes blandas. 48 
- Fascitis, piomiositis: es la que mayor gravedad reviste, se considera piomisitis a 
la infección purulenta profunda del músculo estriado, con manifestación de 
absceso en la mayoría de ocasiones. Sin embargo se define fascitis necrotizante 
cuando la infección afecta la fascia y grasa subcutánea, con evolución tórpida sin 
tratamiento, produciendo en ocasiones necrosis extensa de piel, fascia y grasa 
subcutánea y musculo.49 Predominantemente producido por S. pyogenes, aunque 
S. aureus puede estar involucrado, sobre todo cepas de SARM.24,50 
3.4.4. Infección osteoarticular  
La osteomielitis (OM) es la infección del tejido óseo, de la que pueden clasificarse 
cuatro subtipos: aguda hematógena; vertebral (espondilodiscitis), asociadas a material de 
osteosíntesis, y crónica.24 Aunque en la etiología de la OM pueden estar implicados varios 
microorganismos, pero el S. aureus es el más frecuentemente implicado en un porcentaje 





- OM aguda hematógena: característica de la edad pediátrica y población anciana, 
se define como un primer episodio que responde a tratamiento médico 
(habitualmente parenteral) en las siguientes 6 semanas.52,53 El cuadro clínico 
puede presentarse como cuadro séptico con fiebre, malestar general, sudoración, 
dolor local y aparición de hemocultivos positivos hasta en un 50% de los casos.24 
El absceso de Brodie es un foco de osteomielitis estafilocócica que se localiza en 
la zona metafisaria de los huesos largos solo en la edad adulta.31 
- Osteomielitis vertebral: por lo general infección vía hematógena que afecta a las 
cuerpos vertebrales y discos intervertebrales. S. aureus como agente causal en un 
32-67% de los casos según diferentes series.54 
- Asociada a material de osteosíntesis: se estima un 30% de prevalencia de 
infecciones por S. aureus asociadas a material de osteosíntesis.55  
- Infecciones de prótesis articulares: se pueden considerar tres tipos, la precoz (en 
las primeras semanas tras la cirugía), tardía (meses o años tras la cirugía), o via 
hematógena secundaría a bacteriemia a partir de otro foco. El principal agente 
etiológico en la precoz es S. aureus, mientras que en la tardía son los estafilococos 
coagulasa negativos.56  
- Artritis séptica: S. aureus es la principal causa en niños pequeños y adultos que 
reciben inyecciones intraarticulares o con artropatías graves.31 
3.4.5. Infecciones del tracto urinario 
Se producen básicamente por vía ascendente, principalmente secundarias a 








En la actualidad la neumonía producida por S.aureus supone menos del 10% de 
casos documentados microbiológicamente de adquisición comunitaria. Sin embargo, se 
eleva la cifra a 20-30% en caso de neumonía de adquisición hospitalaria (nosocomial), lo 
que lo convierte en el patógeno más frecuente (con mayor proporción de cepas de 
SARM).57 
3.4.7. Bacteriemia 
S. aureus es el segundo microorganismo más frecuente causante de bacteriemia.5 
Es considerada la causa más frecuente de bacteriemia nosocomial y asociada a cuidados 
sanitarios, junto con ECN.58,59 Se describe una incidencia de 15-40 casos por cada 100000 
habitantes/año, con una gran relevancia dada la elevada mortalidad asociada a la misma 
(15-25%).60,61  
Así, en 2013 fue publicado un estudio multicéntrico de varios países donde se 
estudiaron 18000 casos de bacteriemia por S. aureus (BSA) con una incidencia anual de 
episodios producidos por S. aureus sensible a meticilina (SASM) de 24.2 por cada 100000 
habitantes, mientras que de 1.9 correspondientes a SARM.60 Se ha estimado una tasa 
aproximada de letalidad en torno al 20.3% en BSA (SASM 20.2%, SARM 22.3%).5 
3.4.8. Endocarditis infecciosa (EI) 
S. aureus es la causa más frecuente de EI en el mundo, tanto sobre válvula nativa 
como válvula protésica precoz (en el primer año tras cirugía de recambio valvular).62 Es 
una de las complicaciones más graves de la bacteriemia por S. aureus. Los factores de 
riesgos predisponentes para el desarrollo de EI son: alteraciones valvulares cardiacas 
adquiridas, uso de drogas por vía parenteral, ser portador de dispositivos intravasculares, 





reemplazo renal. Se estima una incidencia anual de 2 a 6 por cada 100000 habitantes/ año 
en los últimos 30 años.24 En la tabla 10 se exponen los criterios diagnósticos modificados 
de la Guía de la Sociedad Europea de Cardiología de 2015 para el diagnóstico de 
endocarditis infecciosa.63  En esta misma guía se expone el concepto de endocarditis 
confirmada, posible y descartada:63 
- Confirmada: 
o Demostración de aislamiento microbiológico en muestra histológica de la 
vegetación o absceso intracardiaco. 
o Dos criterios mayores, ó 1 criterio mayor y 3 menores, ó 5 criterios 
menores. 
- Posible:  
o Un criterio mayor y uno menor, ó 3 criterios menores 
- Descartada:  
o Diagnóstico alternativo confirmado.  
o Resolución de los síntomas en menos de 4 días sin tratamiento antibiótico. 
o Ausencia de evidencia histológica tras cirugía y/o autopsia, sin tratamiento 











Tabla 10. Criterios diagnósticos de endocarditis infecciosa.  
Criterios mayores 
1. Aislamiento microbiológico en hemocultivos: 
 Al menos 2 muestras separadas de hemocultivos positivos para S. viridans, S. bovis (gallolyticus), 
grupo HACEK, S. aureus, enterococos adquiridos en la comunidad (en ausencia de foco primario). 
 Dos hemocultivos positivos en muestras con diferencia de extracción de al menos 12 horas, ó 3 o la 
mayora de 4 hemocultivos positivos con diferencia de extracción de al menos una hora entre ellos. 
 Al menos un hemocultivo positivo de Coxiella burnetti o titulo >1/800 de AC IgG  fase I para Coxiella. 
2. Diagnóstico por imagen de EI: 
 Imagen en ecocardiograma de: vegetación, absceso, pseudoaneurisma, aneurisma, perforación 
valvular, deshicencia parcial de valvula protésica. 
 Actividad anómala en el sitio de implantación de valvula protésica (>3 meses) por 18F-FDG PET/CT 
o SPECT/TC. 
 Lesiones paravalvulares definitorias por TC cardiaco. 
Criterios menores 
1. Factores predisponentes, como anomalía cardiaca o UDVP. 
2. Fiebre termometrada >38ºC 
3. Fenómenos vasculares: embolia arterial mayor, infartos pulmonares séptico, aneurisma vascular 
micótico, hemorragia intracraneal, conjuntival, manchas de Janeway. 
4.  Fenómenos inmunológicos: glomerulonefritis, nodo de Osler, manchas de Roth. 
5. Hemocultivo positivo que no cumple criterio mayor. 
EI: endocarditis infecciosa. FDG: fluorodesoxiglucosa. HACEK: Haemophilus spp., Aggregatibacter 
spp., Cardiobacterium hominis, Eikenella corrodens y Kingella spp.  Ig: inmunoglobulina. PET: 
tomografía por emisión de positrones. SPECT: tomografía computarizada por emisión monofotónica. 
TC: tomografía computarizada. UDVP: usuario de drogas por vía parenteral. 
Modificado de Habib et al. (2016). Guía ESC 2015 sobre el tratamiento de la endocarditis infecciosa. 
Revista Española de Cardiología, 69(1), 69.e1–69.e49 63 
 
3.4.9. Infecciones de Sistema Nervioso Central (SNC).  
En este apartado incluimos las afectaciones de SNC producidas por S. aureus, 
tales como meningitis, absceso cerebral o empiema epidural, o asociado a procedimientos 
neuroquirúrgicos. La meningitis causada por S. aureus es rara, con una prevalencia del 1-
9% del total de meningitis bacterianas.24 
3.4.10. Infecciones de catéteres.  
Ya desarrollado este apartado en la clasificación de las bacteriemias, dentro de las 
asociadas a catéter. La infección de catéteres endovasculares son producidas en su 






3.5. Tratamiento de las infecciones producidas por S. aureus 
3.5.1. Consideraciones generales y principios de antibioterapia 
Se considera de gran importancia en cuanto a mejor pronóstico, en relación al 
inicio precoz de un tratamiento antimicrobiano eficaz en toda infección grave, y en 
especial la infección estafilocócica.64 Si en el momento de la presentación o en desarrollo 
de la infección, se consideran criterios de sepsis grave, ha de considerarse la dosis óptima 
de un antibiótico o bien, asociaciones; aquello que sea necesario para alcanzar la 
concentración sérica adecuada desde la primera dosis.65  
Es importante determinar el foco de la infección, así como la afectación de 
determinados órganos; de cara a realizar un tratamiento antimicrobiano dirigido 
adecuado. Así mismo, juegan un papel importante la presencia o no de mecanismos de 
resistencia a antimicrobianos. Dependiendo del foco de infección, además del tratamiento 
antibiótico puede ser necesario realizar otros procedimientos. Este el caso de las 
infecciones de piel y partes blandas, que puede precisar el drenaje quirúrgico o no 
quirúrgico de las colecciones o abscesos, en su caso.66 En otras situaciones, puede ser 
necesario la retirada de material protésico endovascular, válvula cardiaca, catéteres, 
etc.66,67 
En cuanto a los fármacos antibacterianos, los betalactámicos juegan un papel 
importante en el tratamiento antiestafilocócico. Se han identificado aproximadamente un 
90% de cepas de S. aureus que producen betalactamasas que inactivan a la penicilina. Los 
fármacos que presentan mayor actividad intrínseca frente a SASM son las penicilinas 
isoxazólicas (cloxacilina, oxacilina), los carbapenémicos, y las asociaciones de una 
penicilina con inhibidor de penicilinasas (estas dos últimas en menor medida que 





ceftazidima, cefixima y ceftibuteno.65 Sin embargo cefazolina (cefalosporina de primera 
generación) puede ser una alternativa a la cloxacilina frente a S. aureus en las cepas 
sensibles a meticilina.68,69 En un meta-análisis de estudios observacionales reciente de 
2018, Shi et al., concluyen que cefazolina es una alternativa válida en el tratamiento de la 
bacteriemia por SASM (en ausencia de diagnóstico de endocarditis), demostrando 
reducción significativa en mortalidad, menor recurrencia de bacteriemia en comparación 
con penicilinas antiestafilocócicas, además de ser más seguro en términos de 
hepatotoxicidad y nefrotoxicidad.70 Los betalactámicos son agentes bactericidas.71 Se 
considera que concentraciones del antibiótico libre 4-5 veces por encima de la 
concentración mínima inhibitoria (CMI) provocan su mayor efecto bactericida. Debido a 
esto se recomienda disminuir los intervalos entre las dosis.65 
Tanto en el caso de betalactámicos como en el resto de grupos de antibióticos, en 
los últimos años han aparecido nuevos fármacos con actividad frente a S. aureus, pero 
con restricción en uso en cuanto a ficha técnica, dependiendo del tipo de infección y 
localización, así como necesidad de cobertura antimicrobiana de cepas resistentes a la 
meticilina o con otras resistencias a antimicrobianos. Es el caso por ejemplo de ceftarolina 
o ceftobiprol (cefalosporinas de quinta generación). En concreto ceftarolina, con 
actividad frente a SAMR, aprobada por la FDA en 2010 inicialmente para infección de 
piel y partes blandas y neumonía adquirida en la comunidad.72 La eficacia de este fármaco 
ya ha sido evaluada mediante un metaanálisis reciente de 2017 de Cosimi et al., se observó 
el posible uso en el tratamiento de la infección por SARM grave, incluyendo EI y 
bacteriemia.73 
En el caso de los glucopéptidos, principalmente vancomicina, presenta indicación 
en el tratamiento infecciones graves frente a SARM. Posee menor actividad bactericida 





concentración dependiente y la CMI del fármaco influye en la respuesta favorable.75 
Daptomicina, es un lipopéptido que posee mayor capacidad bactericida y rapidez de 
acción frente a SARM, respecto a vancomicina. Daptomicina es altamente bactericida y 
su eficacia es dosis – dependiente.76 Un caso particular es el de aquellas cepas de S. aureus 
que presentan una concentración minima inhibitoria (CMI) de vancomicina superior a 
1,50 mg/ dL, cuyo manejo será comentado en el apartado específico del tratamiento de 
las bacteriemias por S. aureus. Al igual que con los betalactámicos de reciente aparición, 
también en el grupo de los glupéptidos existen nuevas opciones terapéuticas de 
tratamiento frente a S. aureus. Entre ellas precisan mención dalbavancina, telavancina y 
oritavancina. Los tres fármacos presentan actividad frente a SARM con indicación en 
infección de piel y partes blandas.77–80  
 En el caso de linezolid, oxazolidinona que inhibe la síntesis proteica en la 
subunidad 50S del ribosoma, su actividad es principalmente bacteriostática frente a  S. 
aureus. Puede ser utilizado tanto por vía intravenosa como oral con muy buena 
biodisponibilidad y una de sus principales indicaciones es en el tratamiento de la infección 
complicada de piel y partes blandas producidas por SARM.24 Otro fármaco de aparición 
más reciente, como telizolid, tiene actividad frente a SARM y SASM e indicación para 
infección de piel y partes blandas.81 
Otros fármacos, como tigeciclina (que es una glicilciclina), actúa inhibiendo la 
subunidad 30S del ribosoma con actividad bacteriostática frente a SARM.65 Cabe destacar 
también el papel desempeñado por clindamicina y cotrimoxazol como alternativas 
terapéuticas, ya que poseen actividad frente a SASM y SARM.66 Las quinolonas 
fluoradas, tales como ciprofloxacino, son menos utilizadas en el tratamiento ya que 
presentan una menor actividad frente a S. aureus, al contrario que levofloxacino, que 






3.5.2. Manejo terapéutico de la BSA: 
En relación a la antibioterapia empírica en BSA, el tratamiento inicial ha de ser 
un agente con actividad bactericida frente a S. aureus, iniciado lo antes posible, sobre 
todo cuando la forma de presentación es con sepsis grave o shock (Nivel de evidencia C- 
Grado de recomendación III).5,82 Cuando el aislamiento de SARM es poco probable y el 
paciente no presenta criterios de gravedad; el tratamiento empírico debe incluir, si es 
posible, un betalactámico con capacidad de inhibición de penicilinasas (cloxacilina), 
previa extracción de hemocultivos (A-II) y tratamiento preferentemente por vía 
endovenosa. 
Cuando existe sospecha de bacteriemia por SARM (este hecho es más frecuente 
en caso de hacer utilizado vancomicina en los 30 días previos, regiones con elevada 
prevalencia de cepas con CMI de vancomicina ≥ 1.5 mg/L, colonización previa por 
SARM, estar institucionalizado en residencia o en programa de hemodiálisis, o ser 
portador de úlceras crónicas) y/o paciente inestable; se recomienda el tratamiento inicial 
con:5 
- Cloxacilina en tratamiento combinado con vancomicina (en ausencia de factores 
de riesgo a complicaciones con tratamiento con vancomicina, entre ellos el fracaso 
renal) (B-III) 
- Daptomicina en monoterapia (en alérgicos a penicilina, fracaso renal establecido 
y/o antecedente previo de cepas de S. aureus con CMI de vancomicina ≥ 1,5 
mg/L) (C-III) 
- Uso combinado de cloxacilina con daptomicina (en caso de fracaso renal 





- Uso combinado de daptomicina con fosfomicina (con una evidencia limitada 
cuando se ha utilizado como tratamiento empírico). 
Cuando nos enfrentamos ante un caso de BSA confirmada, podemos diferenciar 
las siguientes situaciones:5 
a) BSA secundaria a un foco conocido. En este caso es necesario realizar medidas de 
control del foco y tratamiento específico. Por ejemplo, en caso de origen respiratorio el 
foco puede ser una neumonía, por tanto, en ocasiones, además del tratamiento antibiótico 
de la neumonía, puede requerir drenaje un empiema, etc. Cuando el origen es piel u partes 
blandas, también puede requerir de la necesidad de drenaje de absceso. Otras causas 
tratables pueden ser el foco urinario, neurológico, osteoarticular (puede llevar consigo la 
necesidad de retirada de material protésico o no), endovascular, foco endocárdico. La EI 
puede ser el foco inicial de la bacteriemia o también una metástasis séptica procedente de 
otro foco. 
b) BSA primaria: es menos frecuente y es considerada cuando no existe foco identificado. 
Es más frecuente en BSA de adquisición comunitaria, y en concreto, cuando son causadas 
por SASM. Cabe la posibilidad, que a medida que transcurre la bacteriemia o días 
posteriores, pueda ser identificado un foco origen infeccioso, considerándose entonces 
como una BSA secundaria. 
c) Bacteriemia relacionada con un catéter (BRC), pueda ser der de origen nosocomial, 
asociada a cuidados sanitarios e incluso, comunitaria. Cuando existen datos de infección 
en el lugar de inserción del catéter (datos de infección local, infección en el punto de 
inserción, tunelización del acceso vascular, o exudado purulento, etc), se propone la 





BRC causado por SASM es cloxacilina (B-I). Alternativamente, pueden ser tratados con 
daptomicina (A-I) u otro glicopéptido (B-II). Cuando el episodio de CRB es provocado 
por SARM, se opta por vancomicina de primera elección (B-II). Alternativamente, 
pueden ser tratados con daptomicina (A-I). Linezolid puede ser utilizado en el caso de 
contraindicación para los otros agentes (B-II). 
En cualquiera de los tres tipos, con algunas excepciones, la duración de la 
antibioterapia sistémica ha de ser en un período no inferior a 14 días.5 
3.5.3. Manejo terapéutico en BSA complicada. 
Atendiendo al lugar afectado o localización de la infección a distancia, si procede, 
es preciso realizar medidas específicas de control del foco: desbridamiento cutáneo, 
drenaje/punción, cirugía, retirada de material protésico, con una duración estimada en 
este caso de antibioterapia sistémica no inferior a 6-8 semanas (según el foco).5 Cuando 
el germen aislado es SASM, el tratamiento de elección (si no alergias) es cloxacilina a 
dosis de 2 gramos endovenoso cada 4 horas (o en perfusión continua) (A-I).  El uso de 
antibioterapia combinada se recomienda (B-III) cuando presenta fiebre persistente, no 
mejoría clínica, BSA persistente, o cepas con CIM vancomicina ≥ 1.5 mg/L. En esta 
situación, la opción terapéutica puede ser la combinación de cloxacilina con daptomicina 
o con fosfomicina. Cuando el aislamiento es SARM, las opciones de terapia combinada 
pueden ser: daptomicina con cloxacilina (A-III), daptomicina con fosfomicina (A-III), 
imipenem con fosfomicina (A-III, alternativa como terapia de rescate en bacteriemia por 
SARM complicada pero con evidencia limitada), o vancomicina en monoterapia.5 Como 
se ha mencionado anteriormente, la cefazolina es una opción válida con eficacia similar 
y reducción en mortalidad respecto a penicilinas antiestafilocócias, con menor riesgo de 






4- RESISTENCIA ANTIMICROBIANA DE S. AUREUS 
 
4.1. Mecanismos de resistencia antimicrobiana 
A lo largo de los años S. aureus ha desarrollado resistencia a la mayoría de clases 
de antibióticos, resultando de especial relevancia la resistencia de S. aureus a 
betalactámicos (sobre todo y de mayor importancia la resistencia a la meticilina), y los 
glucopéptidos.24 
4.1.1. Resistencia a betalactámicos.  
La resistencia a betalactámicos se basa en 3 mecanismos: inactivación enzimática 
por beta-lactamasas (penicilinasas), alteración de las proteínas fijadoras de la penicilina 
(PBPs), y el fenónemo de tolerancia (que implica que para la lisis y muerte del 
microorganismo precisa concentraciones más elevadas que las necesarias para inhibir su 
crecimiento).83  En el caso concreto de la resistencia a la meticilina se produce por 
adquisición del gen mecA (y en menor medida por el gen mecC), que se encarga de 
codificar la proteína fijadora de penicilina 2, de tipo cromosómico, provocando 
resistencia a casi todo los betalactámicos (exceptuando a algunas cefalosporinas de cuarta 
generación).24 Se expone más detalladamente el SARM en el apartado “Epidemiología 
de S. aureus” por la importancia en el manejo clínico en pacientes con infecciones de 
origen comunitarias o de origen nosocomial.  
4.1.2. Resistencia a glicopéptidos.65 
El desarrollo de resistencia a vancomicina puede deberse a la presencia del gen 





bacteriana. La causa más habitual de resistencia es por aumento de grosor de la pared 
bacteriana por disminución de la velocidad de recambio del peptidoglucano debido a una 
reducción de la actividad autolítica y/o una disfunción del gen agr. La mutación en el gen 
rpoB contribuye de forma importante en la resistencia. Se clasifican las cepas de S. aureus 
según resistencia en: 
- Cepa VISA o GISA: resistencia intermedia a vancomicina o glicopéptido. 
- VRSA:  resistencia total a vancomicina 
4.2. Epidemiología de SARM. 
La prevalencia actual de SARM en España se cifra aproximadamente en un 27,6% 
del total de aislamientos de S. aureus según el octavo estudio multicéntrico nacional de 
2014 y se ha mantenido estable en la última década (Cercenado et al.84).85 Otro registro 
europeo ECDC (European Centre for Disease Prevention and Control) también data la 
incidencia anual de SARM en torno a 25-30% en los últimos años.86 
En los últimos años, se ha producido un incremento en la prevalencia de 
infecciones por SARM de adquisición comunitaria, aunque previamente fue un patógeno 
de casi excluso origen nosocomial o relacionado con la atención sanitaria.83 El estado de 
portador nasal de SARM juega un papel importante, cuyos factores asociados 
favorecedores son: exposición a antibioterapia, hospitalización prolongada, cirugía, 
estancia en UCI, procedencia de residencia, contacto estrecho con paciente colonizado o 
infectado por SARM, etc. En la tabla 11 se exponen las patologías infecciosas (y foco) 
más frecuentes según si el aislamiento de SARM es de adquisición comunitaria (SARM-







Klevens et al., en artículo publicado en 2007; concluyen una serie de factores 
predisponentes en infecciones por SARM, que son similares a las evidencias más 
recientes.87,88 Estos factores son: 
- Edad avanzada 
- Infecciones nosocomiales 
- Asociadas a cuidados sanitarios 
- Diabetes 
- Inmunosupresión 
- Procedimientos invasivos 
- Ingreso o cirugía reciente 
- Colonización o infección previa por SARM 
- Tratamiento crónico domiciliario 
- Diálisis 
Tabla 11. Diferencias en las manifestaciones clínicas de las infecciones por SARM de adquisición 
comunitaria u hospitalaria.  
SARM-HO SARM-CO 
Infección de localización quirúrgica. 
Bacteriemia primaria.  
Bacteriemia secundaria, endocarditis. 
Neumonía asociada a ventilación mecánica. 
Infección de material de osteosíntesis 
Infección de úlceras por presión. 
Infección del tracto urinario en pacientes 
portadores de sonda urinaria permanente. 
Infección de piel y partes blandas 
Fascitis necrotizante 
Otitis externa /media 
Neumonía de la comunidad. 
Infecciones de heridas no quirúrgicas. 
Infecciones invasivas (meningitis, endocarditis). 
Bacteriemia. 
SARM-CO: S. aureus resistente a la meticilina de adquisición comunitaria. SARM-HO: S. aureus 
resistente a la meticilina de adquisición hospitalaria. 





5- ESCALAS DE COMORBILIDAD Y PRONÓSTICAS EN 
BACTERIEMIA. 
La mortalidad en BSA presenta un porcentaje en torno al 15-25%.61 A lo largo de 
los años en las últimas tres décadas se ha establecido la importancia de evaluar la 
gravedad inicial de los pacientes con diagnóstico de bacteriemia, así como los factores de 
comorbilidad asociados predisponentes del propio paciente, que pueden influir de una 
manera u otra en el tratamiento o pronóstico del episodio de bacteriemia en cuestión. De 
ahí deriva la importancia de detectar casos potencialmente graves o fatales, para evitar la 
demora en el inicio de antibioterapia empírica precoz. Influyen factores tales como la 
edad, las enfermedades de base del paciente y la gravedad del enfermo que determinan la 
evolución y tratamiento de la BSA.24 Varias de las escalas clásicas de comorbilidad o 
pronosticas están vigentes en la actualidad. En este apartado vamos a andentrarnos en 
profundidad en tres escalas que pueden utilizarse para estratificar a los pacientes: la 
primera, utilizada como un indicador de gravedad, el Pitt Bacteraemia Score, y las otras 
dos, utilizadas como marcadores de comorbilidad, el índice de comorbilidad de Charlson 
(ICC) y el Chronic Disease Score (CDS). 
1.1. Pitt Bacteraemia Score. 
Todavía en uso desde que se describió en 1998, se considera un índice pronóstico 
de gravedad utilizado en infección, incluyendo bacteriemias. Varias publicaciones 
describen el valor de este índice relacionado con la gravedad del episodio de bacteriemia 
y mortalidad.89–91 El índice pronóstico de Pitt (PBS, acrónimo derivado del inglés Pitt 
Bacteraemia Score) utiliza parámetros como la temperatura, presión arterial, nivel de 





I se expone como calcular la puntuación según la versión inicial de 1998.92 Un estudio 
suizo de 2017, valoró la relación entre la puntuación en dicho índice con la mortalidad a 
los 30 días de seguimiento en una muestra de 329 pacientes con BSA, demostrando un 
aumento de mortalidad en aquellos pacientes con una puntuación igual o mayor a 2 en el 
PBS.93  
1.2.Índice de comorbilidad de Charlson 
1.2.1. Índice de Comorbilidad de Charlson clásico. El ICC es una escala descrita 
por primera vez por Charlson et al. en 1987.94 Toma  como punto de partida las patologías 
o comorbilidades del paciente (factores de riesgo cardiovascular, cardiopatías, 
neurológicas, trastornos crónico respiratorios, inmunodeficiencias, patologías 
oncohematológicas, etc), todo ello con intención de identificar pacientes con mayor 
riesgo de complicaciones en procesos agudos o mayor fragilidad global. Dicha escala 
consta de 19 items, y por cada patología se asigna una puntuación, como se expone en el 
Anexo II que presenta la escala original y cómo obtener la puntuación.94 Cabe mencionar 
el estudio de Rhee et al. de 2009, que trató de comparar la eficacia del PBS, ICC y del 
APACHE II (acrónimo procedente del inglés Acute Physiology and Chronic Health 
disease Classification System II) como predictores de mortalidad por sepsis en pacientes 
ingresados en UCI.95 Los tres índices se relacionaron independientemente con mortalidad 
por sepsis. 
1.2.1. Índice de Comorbilidad de Charlson actualizado. Quan et al., en una 
publicación de 2011 propuso una versión del ICC actualizado, más simplificado y con 
menos variables, modificando las puntuaciones y suprimiendo algunas patologías, puesto 





diferentes en la última década (como es el caso del SIDA) respecto a la original de 1987.96 
En el Anexo II se expone la forma de estimar el ICC actualizado.  
5.3. Chronic Disease Score 
El CDS es una medida de comorbilidad basada en el número total de 
medicamentos prescritos para un paciente. Fue desarrollada por primera vez por Von 
Korff et al., y publicada en 1992 (referencia). Un panel de expertos multidisciplinario 
aplicó un sistema de puntuación predefinido según el uso de ciertos grupos de fármacos 
prescritos para uso crónico.97 El índice contiene 24 categorías y se basa en los grupos de 
medicamentos utilizados en el tratamiento de diferentes enfermedades crónicas; según el 
sistema de codificación de Anatomical Therapeutic Chemical (ATC) Drug Classification 
System. En el artículo de Putnam et al (2002) se describió la escala CDS como predictor 
de hospitalización en una muestra muy amplia de pacientes, con una aproximación de una 
puntuación igual o mayor de 7 relacionándose con ingreso hospitalario al año.98 Se 













































1. La BSA se ha asociado con una importante morbi-mortalidad a nivel global, pero 
la epidemiología de la BSA ha variado significativamente en las últimas décadas, 
por lo que es importante el conocimiento de la epidemiología local.  
 
2. La mortalidad de la BSA parece estar en relación con diferentes determinantes, 
entre ellos la gravedad del proceso clínico en el momento del diagnóstico y la 
comorbilidad acompañante. Las escalas agregadas de gravedad, como PBS, y de 
comorbilidad, como el ICC, podrían ser de utilidad en la predicción de mortalidad 
en pacientes con S. aureus.  
 
3. La escala ICC, clásicamente asociada con mortalidad en diversos escenarios, 
podría haber quedado desfasada debido al progreso de la medicina en el manejo 
de los factores que participan en su estimación. El ICC actualizado podría ser de 
utilidad en la estimación de riesgo de mortalidad en pacientes con BSA y su 
aplicación facilitaría la estimación de comorbilidad debido a su mayor simpleza 









1- Objetivo principal: 
Describir la epidemiología de la bacteriemia por S. aureus en el Complejo Asistencial 
de Salamanca, e identificar los factores de comorbilidad y pronósticos en pacientes con 
esta entidad. 
  
2- Objetivos secundarios: 
 2.1. Describir la epidemiología de la BSA en el Complejo Asistencial de Salamanca, 
incluyendo: 
a) Conocer las características clínicas, microbiológias, factores predisponentes y 
evolutivos de los episodios de BSA. 
b) Describir la comorbilidad asociada a los episodios de BSA, incluyendo el cálculo 
del ICC clásico y actualizado.. 
c) Conocer la frecuencia de mortalidad en BSA. 
2.2. Describir los factores pronósticos de mortalidad en BSA. 
2.3. Evaluar si la escala de gravedad PBS y la escala de comorbilidad ICC, son útiles 
en la predicción de mortalidad a 30 días en pacientes con BSA.  
2.4. Evaluar si el ICC actualizado aporta mayor información en la predicción de 





































1- POBLACIÓN Y LUGAR DE ESTUDIO. 
1.1 Diseño y ámbito de estudio 
 
El estudio se realizó en el Hospital Clínico Universitario de Salamanca, que es un 
hospital de tercer nivel que atiende un área de Salud de 400000 personas 
aproximadamente; contiene 900 camas de agudos y 110 de media-larga estancia.  
Se realizó un estudio prospectivo observacional sin intervención, para el que se 
reclutó una muestra de pacientes mayores de 14 años ingresados entre abril de 2010 y 
agosto de 2015, con diagnóstico de bacteriemia verdadera por S. aureus, 
independientemente del servicio de origen, detectadas a su llegada a Urgencias o en planta 
de hospitalización. Se realizó un prospectivo durante 30 días. Se recogieron datos 
clínicos, microbiológicos y evolutivos.  
Se incluyeron todos los casos notificados desde el Laboratorio de Microbiología 
de aislamiento de S. aureus con los criterios de definición de caso de bacteriemia, que 
será explicado en el apartado siguiente.  
 
1.2. Metodología de la recogida de datos 
 
La detección de sospecha del caso se realizó por el laboratorio de microbiología a 
partir de los hemocultivos positivos para S. aureus, para determinar posteriormente si el 
caso de bacteriemia era clínicamente significativa. Se definió bacteriemia clínicamente 
significativa por S. aureus como el aislamiento de este microorganismo en uno o dos 
hemocultivos extraídos de sangre periférica con signos y síntomas indicativos de 





Cabe destacar que, en más de una ocasión, uno o más episodios de bacteriemia 
por S. aureus corresponden a un mismo paciente en diferentes ingresos hospitalarios. Se 
consideraron distintos episodios infecciosos, puesto que el seguimiento de cada caso se 
realizó a 30 días de seguimiento. En la evolución de cada caso hasta los 30 días desde el 
hemocultivo positivo índice, se registró fehca de alta hospitalaria, presencia de 
bacteriemia persistente, necesidad de ingreso en UCI, y fallecimiento. Los pacientes que 
fueron alta antes de los 30 días desde la inclusión, se siguieron igualmente hasta los 30 
días, de cara a ver la evolución hasta cumplir el mes desde el diagnóstico. Se consideró 
bacteriemia persistente, aquellos casos con persistencia de hemocultivos positivos para S. 
aureus tras 48-72 horas de tratamiento antibiótico dirigido. 
Se registraron variables epidemiológicas (edad, sexo), comorbilidad 
(enfermedades de base, puntuación en Índice de Comorbilidad de Charlson, puntuación 
en escala CDS, etc), factores de riesgo de infección (tales como si portador de catéter 
vascular o no, dispositivos intravasculares, inmunosupresión...), microbiológicas 
(sensibilidad antimicrobiana, foco, etc), y presentación clínica del paciente. 
Se recogieron las variables en un formulario de inclusión (se expone el formulario 
de recogida de datos en el Anexo III, y los datos fueron incorporados a una base diseñada 
para tal fin en Access de Microsoft. A continuación, se definen las variables más 
importantes (el resto de definiciones operativas de las variables no desarrolladas en este 
apartado pueden consultarse en el anexo IV). 
 
1.3.Definición de variables. 
 
a) Definición de caso de bacteriemia: se definió el caso de bacteremia cuando, 





extrajeron una pareja de hemocultivos y fueron positivos (uno o ambos) para 
S. aureus. La fecha de diagnóstico de bacteriemia fue la fecha de recepción de 
las muestras en el laboratorio de microbiología como figura en el informe 
microbiológico (que ha de coincidir con la fecha de extracción). 
 
b) Origen de la bacteriemia: comunitaria, nosocomial o asociada a cuidados 
sanitarios (criterios definidos en los primeros capítulos de la Introducción). 
 
c) Sensibilidad a meticilina: se obtuvieron los datos de sensibilidad a antibióticos 
de acuerdo con el informe del antibiograma del servicio de Microbiología. 
Clasificando la sensibilidad en tres grupos: sensible, intermedio, resistente o 
no sensible. Se determinaron los datos de sensibilidad o resistencia a oxacilina 
en los hemocultivos positivos para S. aureus. Se determinó la CMI para 
vancomicina medido en laboratorio mediante la prueba E-test. 
 
d) Antibiótico empírico y definitivo.  Se consideró antibiótico empírico como 
aquel que se inició previamente al conocimiento del resultado de la 
sensibilidad del aislaminento con el fin de tratar la sospecha de infección 
sistémica. Se consideró antibiótico definitivo al que se instauró tras recibir los 
resultados de sensibilidad en el antibiograma. 
 
e) Escalas de comorbilidad. Se consideraron el ICC clásico y actualizado, y el 
CDS.(Anexo II) 
 
f) Escalas de gravedad. Se consideró el PBS (Anexo I). 
 
g) Mortalidad. Se consideró el fallecimiento por cualquier causa hasta los 30 días 





2-PROCESAMIENTO DE LAS MUESTRAS 
MICROBIOLÓGICAS. 
El método de extracción de hemocultivos se realizó de acuerdo con las 
recomendaciones de la SEIMC, donde recomiendan que el número de extracciones 
óptimo para la documentación de un episodio de bacteriemia sea de 2 a 3, utilizando 
siempre lugares diferentes de venopunción, separadas entre 10 a 20 minutos.100 La 
recogida de muestras de sangre tras las venopunciones se realizó en los frascos del sistema 
Bactec (Becton Dickinson, Franklin Lakes, NJ, USA).  
El sistema para procesamiento de las muestras microbiológicas fue el BACTEC 
9420. El Bactec-9240 (Becton Dickinson, Franklin Lakes, NJ, USA) es un sistema 
automático conformado de incubador, detector y ordenador, con sistema de de agitación 
continua. Cuando el metabolismo bacteriano produce CO2, éste reacciona con un material 
fluorescente situado en el fondo del frasco del hemocultivo. Los fotosensores miden la 
cantidad de CO2 producido por el microorganismo, que se corresponde con el nivel de 
fluorescencia. Esta medida es interpretada por el sistema de acuerdo con unos parámetros 
programados.13  
A cada frasco de hemocultivo que el BACTEC detectaba positivo, se le realizaba 
una tinción de Gram para determinar la presencia y morfología de los microorganismos 
implicados. Los frascos aerobios se sembraron en placas de agar sangre, agar chocolate y 
agar Mc Conkey incubándose todas en aerobiosis a 35-37 ºC y las dos primeras placas en 
CO2. 
Los hemocultivos en los que se visualizaban cocos gram positivos se inoculaban 
directamente en paneles Wider gram positivos (Wider, Francisco Soria Melguizo, 





En algunas ocasiones, se procedió a la identificación bacteriana directamente del 
frasco de hemocultivo mediante la técnica de espectrometría de masas MALDI-TOF 
(Brucker Daltonics, Leipzig, Alemania). Se trata de una técnica de identificación 
bacteriana basada en el perfil de proteínas mediante el espectrómetro de masas por tiempo 
de migración (tiempo de vuelo) con desorción/ionización laser asistida por una matriz. Es 
un método fiable y rápido de identificación.  Se consideró aceptable el MALDI- TOF con 
un score mayor o igual a 2.  
A las 18-24 horas de incubación se procedió a la lectura de las placas de cultivo y 
de los paneles Wider. 
A las colonias crecidas en agar sangre se les realizó la prueba de catalasa y 
aglutinación para confirmar la identificación de S. aureus. En caso de duda se realizó la 
identificación proteómica mediante MALDI-TOF directamente de la colonia.  
El estudio de sensibilidad a antimicrobianos se realizó mediante la técnica de 
microdilución (paneles Wider) o por difusión en disco, siguiendo las recomendaciones 
del CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute).101  
En el método de microdilución se preparan diluciones del antimicrobiano en 
progresión geométrica con un medio de cultivo adecuado; posteriormente se inocula 
dicho medio y se incuba para permitir el crecimiento del microorganismo. Se realiza la 
lectura, determinando qué concentración causa la inhibición del crecimiento del 
microorganismo.102 
Del halo de inhibición alrededor de los discos impregnados en antibióticos, el 
diámetro de la zona de inhibición (mm) permite correlacionar con la CMI y determinar 





Se confirmó la concentración mínima inhibitoria (CMI) para vancomicina 
mediante la prueba E-test. En el método E-test (AB Biodisk, Suecia), una vez inoculada 
la placa de agar con el microorganismo, se coloca la tira de E-test sobre su superficie, 
provocando una difusión del antibiótico, creándose un gradiente exponencial de las 
concentraciones del antimicrobiano. Tras la incubación de las placas, se puede observar 
una zona de inhibición que determina la CMI.102 
Se utilizó además, la prueba de expresión de gen mecA de la resistencia a la 
meticilina mediante una técnica de inmunocromatografía. La resistencia a la meticilina 
está mediada por el gen mecA, porque codifica la proteína de unión a la penicilina 
(PBP2A), que le confiere una clara disminución en la afinidad por los antibióticos 
betalactámicos.83 
 
3- METODOLOGÍA ESTADÍSTICA. 
En primer lugar, se realizó un análisis descriptivo de la muestra estudiada. Las 
variables cuantitativas continuas fueron expresadas como mediana (junto al cálculo del 
rango intercuartílico) y las variables categóricas como frecuencias (porcentaje).   
En segundo lugar, se realizó un análisis comparativo entre grupos de acuerdo a 
mortalidad a 30 días, puntuación en ICC clasico igual o mayor de 3 puntos y puntuación 
en ICC actualizado igual o mayor de 4 puntos. Para comparar las variables categóricas se 
usaron pruebas2 para evaluar si la diferencia encontrada en la frecuencia entre grupos 
resultaba estadísticamente significativa. Para las variables continuas, se utilizó la prueba 
t de Student para evaluar si la diferencia de medias entre grupos resultaba 





Finalmente, los predictores de mortalidad a los 30 días en la muestra estudiada 
fueron evaluados mediante un análisis de regresión logística. Se realizó un modelo de 
regresión logística multivariable, donde se incluyeron las variables relevantes que 
presentaron asociación previa y consistentemente con mortalidad en la BSA, junto a otras 
variables biológicamente plausibles que presentaron una relación estadística potencial 
con la mortalidad a los 30 días (valores de P menor o igual a 0.20 en un análisis 
univariante): edad, origen de la bacteriemia, Pitt bacteriemia score, foco pulmonar, 
terapia empírica antimicrobiana adecuada, bacteriemia persistente e ICC. Este análisis 
incluyó el ajuste por gravedad, usando el PBS, y por comorbilidad, usando el ICC. La 
variable PBS se introdujo en los modelos como variable continua y como variable 
dicotómica (se utilizó un punto de corte que generó un grupo con una puntuación menor 
o igual a 1 y otro grupo con una puntuación mayor o igual a 2). Hay publicaciones que 
también han estudiado esta dicotomización y relación con mortalidad en bacteriemias, 
estableciendo el punto de corte aproximado en puntuación de 2 ó más como predictor de 
mortalidad.93 Para el ajuste por comorbilidad, se utilizó tanto el ICC clásico como el ICC 
actualizado. Ambas variables fueron introducidas en modelos independientes como 
variable continua y como variable dicotómica. Para incluir el ICC clásico como variable 
dicotómica se utilizó un punto de corte que generó un grupo con una puntuación menor o 
igual a 2 y otro grupo con una puntuación mayor o igual a 3, como ya se ha utilizado en 
estudios previos, en los que un valor mayor o igual a 3 ha presentado asociación 
estadística significativa con mortalidad a 30 días. Estos trabajos son los de Lesens et al 
(2003) y Lu et al (2013), entre otros.103,104 Para incluir el ICC actualizado como variable 
dicotómica se utilizó un punto de corte que generó un grupo con una puntuación menor o 
igual a 3 y otro grupo con una puntuación mayor o igual a 4. Debido a la falta de 





simulaciones con intención de estratificar mejor a la población de la muestra en relación 
con la mortalidad a los 30 días de seguimiento. Para ello, se analizó por separado la 
relación entre mortalidad y el ICC actualizado usando diferentes valores de punto de corte 
(2, 3 y 4), y se seleccionó el valor de corte mayor o igual a 4. Las escalas de gravedad 
(PBS) y de comorbilidad (ICC clásico y actualizado) fueron incluidos en los modelos 
finales, independientemente de la significación obtenida en el análisis univariante previo. 
Las variables con potencial colinealidad con PBS o ICC no fueron incluidas en el modelo 
(por ejemplo, shock, SDRA o comorbilidades individuales). Las asociaciones se muestran 
como odds ratio (OR) e intervalo de confianza (IC) al 95%. 
 El ajuste global del modelo, la calibración del modelo y la validez predictiva 
fueron evaluados utilizando el criterio de información de Akaike (AIC), la prueba de 
bondad de ajuste de Hosmer Lemeshow y el área bajo la curva ROC (receiver operating 
characteristic, característica Operativa del Receptor), respectivamente.105,106 El P valor 
con resultado igual o inferior a 0.05 fue considerado como significativo. Para la 
realización del análisis estadístico se utilizó el software SPSS (versión 24, IBM 




































En el período comprendido entre el 5 de agosto 2010 a 30 de julio de 2015 en el 
Hospital Universitario de Salamanca, se incluyeroin 257 episodios de BSA en un total de 
239 pacientes. Se analizó la distribución de los episodios de BSA por cada año de estudio. 
En cada periodo fueron los siguientes (Figura 2): 
- Agosto a diciembre de 2010: 24 episodios. 
- Enero a diciembre de 2011: 44 episodios. 
- Enero a diciembre de 2012: 46 episodios. 
- Enero a diciembre de 2013: 46 episodios. 
- Enero a diciembre de 2014: 44 episodios. 
- Enero a julio de 2015: 30 episodios. 
Figura 2. Distribución de los episodios de bacteriemia por período de estudio. 
 
De estos resultados se evidencia que el número de bacteriemias registradas en el 




















1- ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LA MUESTRA. 
1.1.Edad y sexo. 
En la tabla 12 se describe la edad y sexo de los pacientes del estudio. La mediana 
de edad de la muestra fue 78.2 años con rango intercuartílico (RIQ) de 16.2. El 65% de 
la muestra estaba constituido por hombres y el 35% por mujeres. Un 79.8% de los 
pacientes de la muestra presentaban edad igual o superior a 65 años. 
Tabla 12. Características demográficas básicas de la muestra estudiada (N=257). 
Edad (años), mediana (RIQ) 78.2 (16.2) 
Edad > o igual a 65 205 (79.8) 
Sexo: varón 167 (65.0) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje), salvo en donde se indica. 
 
 1.2.Procedencia de los casos.  
Se clasificaron los servicios o áreas de hospitalización en cinco grupos, 
correspondientes al lugar donde se extrajeron los hemocultivos en el momento de la 
sospecha o detección del caso de bacteriemia: 
- Servicios de Área Médica: incluye todos los servicios de hospitalización en planta 
(Medicina Interna, Cardiología, Nefrología, etc.) a excepción de los servicios 
onco-hematológicos. 
- Unidad de Cuidados Intensivos (UCI): incluyendo la UCI coronaria y UCI 
Cardiaca. 
- Servicios onco-hematológicos: Oncología y Hematología 
- Servicios quirúrgicos 





En la tabla 13 se describe la procedencia de los casos. Como puede observarse, la 
mayoría de los casos se detectaron en servicios médicos: 174 (67.7%). En segundo lugar, 
31 casos (12.1%) en UCI. El resto se detalla en dicha tabla. 
Tabla 13. Servicios de procedencia de los casos de bacteriemia en el 
momento del diagnóstico (N=257). 
Servicios de área médica 174 (67.7) 
Unidad de Cuidados Intensivos 31 (12.1) 
Servicios onco-hematológicos 22 (8.6) 
Servicios quirúrgicos 22 (8.6) 
Servicio de Urgencias 8 (3.1) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). 
 
1.3.Origen de la bacteriemia. 
En la tabla 14 se muestra el lugar de origen o adquisición de la bacteriemia, 
observándose que un 59.9% de los casos fueron nosocomiales o estuvieron relacionados 
con cuidados sanitarios. Ciento tres casos (40.1%) restantes fueron de origen comunitario. 
Tabla 14. Origen de los episodios de bacteriemia en la muestra estudiada (N=257). 
Adquirida en la comunidad 103 (40.1) 
Nosocomial/ Asociada a cuidados sanitarios 154 (59.9) 




En la tabla 15 se puede ver que los casos presentaban elevada comorbilidad con 
una mediana de 3 puntos (RIQ 3) en el ICC clásico y de 2 (RIQ 4) en el ICC actualizado.  
Las comorbilidades más frecuentemente encontradas fueron: insuficiencia 
cardiaca congestiva en 74 casos (28.8%), enfermedad renal crónica en 67 (26.1%) y 






Tabla 15. Comorbilidad asociada a los episodios de bacteriemia (N=257). 
Cardiopatía isquémica tipo IAM 39 (15.2) 
Insuficiencia Cardíaca Congestiva 74 (28.8) 
Enfermedad arterial periférica  35 (13.6) 
Enfermedad Cerebrovascular  40 (15.6) 
Hemiplejia o paraplejia residual 18 (7.0) 
Demencia 41 (16.0) 
Neumopatía crónica  36 (14.0) 
Enfermedad del tejido conectivo 18 (7.0) 
Ulcus gastroduodenal  31 (12.1) 
Hepatopatía leve 6 (2.3) 
Diabetes sin afectación de órganos diana   51 (19.8) 
Enfermedad renal moderada - grave 67 (26.1) 
Diabetes con afectación de órganos diana  39 (15.2) 
Tumor sólido sin metástasis      35 (13.6) 
Leucemia aguda o crónica 10 (3.9) 
Linfoma   4 (1.6) 
Cualquier neoplasia maligna sin metástasis1  44 (17.1) 
Hepatopatía crónica moderada-grave    13 (5.1) 
Tumor sólido con metástasis   27 (10.5) 
SIDA 2 (0.8) 
Puntuación ICC clásica, mediana (RIC)   3 (3) 
Puntuación ICC clásica ≥ 3 161 (62.6) 
Puntuación ICC actualizada, mediana (RIC) 2 (4) 
Puntuación ICC actualizada ≥ 4   89 (34.6) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje), salvo en donde se indica. 
IAM= infarto agudo de miocardio. SIDA= síndrome de 
inmunodeficiencia adquirida. ICC= índice de comorbilidad de Charlson. 
RIC= rango intercuartílico. 
1 Incluye leucemia y linfoma. 
 
 
1.5. Factores de riesgo. 
En la tabla 16 se exponen las características o factores de riesgo previos o en el 
momento de detección del caso de bacteriemia. Ciento cincuenta y seis casos (60.9%) 
había presentado manipulación o procedimiento invasivo previo. Por orden de frecuencia 
decreciente: presencia de catéter vascular en 148 (57.6%) casos, sondaje vesical en 106 
(41.2%), ingreso hospitalario previo en 87 (33.9%) y antibioterapia previa en 83 (32.3%). 





Tabla 16. Factores de riesgo o características de los pacientes en el momento de detección 
del caso de  bacteriemia (N=257). 
Cirugía previa 43 (16.7) 
Estancia en UCI previa 23 (8.9) 
Intubación/ventilación mecánica previa 11 (4.3) 
Manipulación/procedimiento invasivo previo   156 (60.9) 
Portador de dispositivo intravascular permanente 45 (17.5) 
Sondaje vesical  106 (41.2) 
Catéter de diálisis 34 (13.2) 
Tratamiento inmunosupresor previo 56 (21.8) 
Neutropenia 11 (4.3) 
Presencia de catéter vascular 148 (57.6) 
Portador de catéter venoso central  77 (30.0) 
Ingreso hospitalario en los 30 días previos 87 (33.9) 
Tratamiento antibiótico los 30 días previos 83 (32.3) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). 
UCI= Unidad de Cuidados Intensivos. 
 
1.6. Presentación clínica. 
En la tabla 17 se explican las características clínicas y bioquímicas en el momento 
del diagnóstico. La mayoría de los casos (82.7% del total) presentaron temperatura axilar 
superior a 37.8 ºC en las 24 horas previas al hemocultivo positivo o durante la toma del 
mismo. Por otro lado, y en relación a la gravedad del cuadro clínico: 64 casos (24.9%) 
cursaron con shock séptico, 36 (14.0%) con CID y 49 (19.1%) con un SDRA. Además, 
la mediana de la puntuación en PBS fue 1, con un RIQ de 4. Cien casos (39.1%) de 
bacteriemia presentaron un PBS mayor o igual a 2. En la tabla se expone la mediana del 









Tabla 17. Situación y características bioquímicas en la presentación clínica al 
diagnóstico del caso de bacteriemia (N=257). 
Fiebre 224 (87.2) 
Shock 64 (24.9) 
CID 36 (14.0) 
SDRA 49 (19.1) 
Puntuación PBS, mediana (RIQ) 1 (4) 
PBS ⩾ 2 puntos 100 (39.1) 
Valores analíticos (día 1)  
Recuento leucocitos ×103/μl, mediana (RIQ) 11.2 (7.6) 
Proteina C reactiva, mg/dl, mediana (RIQ)    12.9 (22.2) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje), salvo en donde se indica. 
CID= coagulación intravascular diseminada. SDRA= síndrome de distress 
respiratorio del adulto. PBS= Pitt Bacteraemia Score. RIQ= rango 
intercuartílico. 
 
1.7. Características microbiológicas. 
 
En la tabla 18 se expone el foco infeccioso origen de la bacteriemia, así como los 
aspectos de sensibilidad a la meticilina, CMI de vancomicina y aquellos casos en los que 
el tratamiento antibiótico empírico inicial fue correcto de acuerdo con la sensibilidad a 
antimicrobianos de la cepa aislada. Como se puede observar, en 69 casos (26.7%) el foco 
fue desconocido o la bacteriemia fue primaria, en 46 casos (17.9%) el origen fue 
respiratorio/pulmonar y en 40 casos (15.6%) se asoció a catéter vascular.  
En relación a la resistencia a antimicrobianos, 79 (30.9%) casos presentaron 
resistencia a la meticilina y 177 (69.1%) fueron sensibles a meticilina. La CMI de 
vancomicina en las cepas aisladas de S. aureus responsables de la bacteriemia fue mayor 









Tabla 18. Características microbiológicas de los episodios de bacteriemia (N=257). 
Sensibilidad a meticilina  
SARM 79 (30.9) 
SASM 178 (69.1) 
Foco  
Desconocido 69 (26.8) 
Pulmonar 46 (17.9) 
Catéter 40 (15.6) 
Endovascular    37 (14.4) 
Piel y partes blandas 30 (11.7) 
Urinario 13 (5.1) 
Endocarditis  12 (4.7) 
Articular 12 (4.7) 
Otros 8 (3.1) 
CMI Vancomicina >1   39 (29.8) 
Tratamiento empírico apropiado 180 (70.0) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). 
SARM= Staphylococcus aureus resistente a la meticilina. SASM = Staphylococcus aureus 
sensible a meticilina. CMI= Concentración mínima inhibitoria 
 
Considerando la importancia epidemiológica que conlleva, en la  tabla (19) se 
expone la frecuencia de los episodios de bacteriemia causadas por SARM y su origen 
(comunitario o nosocomial/ asociado a cuidados sanitarios), observándose un 26.6% de 
los casos por SARM de origen comunitario. Por el contrario, cuando hablamos de 
bacteremias por SASM, el origen comunitario fue en el 45.8% de los casos. 
 
Tabla 19. Distribución de los episodios de bacteriemia según su origen y sensibilidad a meticilina 
(N=257). 
Origen de la bacteriemia   SASM (n=177)  SARM (n=79) P valor 
Comunitario 81 (45.8) 21 (26.6) 0.004 
Nosocomial/asociado a cuidados sanitarios 96 (54.2) 58 (73.4)  
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). 








1.8. Evolución de los casos. 
En el seguimiento a los 30 días desde el episodio índice de BSA, un total de 65 
casos (25.3%) fallecieron. Además, 36 casos (14.0%) presentaron metástasis séptica por 
vía hematógena tras el episodio de bacteriemia pese a antibioterapia. 
El número de episodios con evolución tórpida que presentaron bacteriemia 
persistente tras 48-72 horas de antibioterapia correcta dirigida según antibiograma fue de 
49 (19.1%), que ingresaron en UCI fue de 33 (12.9%), y que necesitaron ventilación  
mecánica posterior fue de 28 (10.9%). Se exponen los resultados en la tabla 20. 
Tabla 20. Evolución de los episodios de bacteriemia a 30 días de seguimiento 
(N=257). 
Muerte en seguimiento a 30 días 65 (25.3) 
Metástasis séptica 36 (14.0) 
Bacteriemia persistente 49 (19.1) 
Ingreso en UCI posterior 33 (12.9) 
Ventilación mecánica posterior 28 (10.9) 
Los datos muestran frecuencia (porcentaje). 
UCI=  Unidad de Cuidados Intensivos. 
 
 
2-VARIABLES ASOCIADAS CON MORTALIDAD A 30 
DÍAS. 
En comparación con los supervivientes, los pacientes que murieron en el 
seguimiento a los 30 días de los episodios de BSA fueron significativamente mayores 
(edad media 81.3 vs. 77.5 años), y significativamente más casos presentaron antecedentes 
de infarto de miocardio (25% frente a 12%), insuficiencia cardíaca congestiva (43 % 
frente a 24%) y enfermedad pulmonar crónica (22% frente a 12%). La mediana de la 





fallecieron. Entre los pacientes que fallecieron, fue más frecuente tener una puntuación 
en ICC clásico de 3 o más puntos, aunque estas diferencias no fueron significativas. Sin 
embargo, fue significativamente más frecuente tener una puntuación en ICC actualizado 
de 4 o más puntos entre los pacientes que fallecieron (46% frente al 31% de los que 
sobrevivieron).  
Los pacientes que murieron estaban significativamente más gravemente enfermos 
(en el momento del diagnóstico) de acuerdo con el valor de PBS ⩾2 puntos (60% frente 
a 32%); y presentaron frecuencias significativamente mayores de shock (51% frente a 
16%), SDRA (40% frente a 12%) y coagulación intravascular diseminada (26% frente a 
10%). En el grupo de fallecidos la frecuencia de bacteriemia persistente fue 
significativamente mayor (28% frente a 16%). El resto de variables y su asociación con 















Tabla 21. Análisis univariante entre las variables registradas y mortalidad a los 30 días. 








Edad (años) 77.5 (17.8) 81.3 (12.8) 0.004 
Sexo: varón 122 (63.5) 45 (69.2) 0.4 
Origen de la bacteriemia: adquirida en la comunidad 71 (37.0) 32 (49.2) 0.08 
ICC clásico 3 (3) 3 (4) 0.2 
ICC clásico ≥ 3 119 (62.0) 42 (64.6) 0.7 
ICC actualizado 2 (3) 3 (3) 0.14 
ICC actualizado ≥ 4 59 (30.7) 30 (46.2) 0.02 
Procedimientos invasivos previos 119 (62.3) 37 (56.9) 0.4 
Catéter vascular 112 (58.3) 36 (55.4) 0.7 
Catéter central 63 (32.8) 14 (21.5) 0.09 
Sondaje urinario previo 75 (39.1) 31 (47.7) 0.222 
Ingreso previo (30 días) 67 (34.9) 20 (30.8) 0.5 
Tratamiento antibiótico previo (30 días) 61 (31.8) 22 (33.8) 0.8 
Tratamiento inmunosupresor 41 (21.4) 15 (23.1) 0.8 
Cirugía previa 34 (17.7) 9 (13.8) 0.5 
Neutropenia 7 (3.6) 4 (6.2) 0.5 
Foco de bacteremia: pulmonary 28 (14.6) 18 (27.7) 0.02 
Shock al diagnóstico 31 (16.1) 33 (50.8) < 0.0001 
CID al diagnóstico 19 (9.9) 17 (26.2) 0.001 
SDRA al diagnóstico 23 (12.0) 26 (40.0) < 0.0001 
Puntuación en Pitt Bacteraemia Score 1 (3) 3 (4) < 0.0001 
Pitt Bacteraemia Score: ≥ 2 61 (31.9) 39 (60.0) < 0.0001 
Metástasis séptica a distancia 27 (14.1) 9 (13.8) 1 
Bacteriemia persistente 31 (16.1) 18 (27.7) 0.04 
Tratamiento antibiótico empírico correcto 138 (71.9) 42 (64.6) 0.3 
S.aureus resistente a meticilina 55 (28.6) 24 (37.5) 0.2 
CIM vancomicina >1 29 (30.5) 10 (27.8) 0.8 
Ingreso en UCI posterior 24 (12.5) 9 (14.1) 0.7 
Necesidad de ventilación mecánica posterior 19 (9.9) 9 (14.1) 0.4 
Las variables cualitativas se presentan como frecuencias absolutas (relativas) y las variables 
cuantitativas como mediana (rango intercuartílico).  
Abreviaturas: ICC = índice de comorbilidad de Charlson. CID = coagulación intravascular diseminada. 
SDRA = síndrome de distress respiratorio agudo. CIM = concentración inhibitoria mínima. UCI = 










3- VARIABLES RELACIONADAS CON ICC CLÁSICO. 
Se realizó un análisis univariante de las características de los pacientes con BSA 
según el valor de la puntuación en el ICC clásico, categorizado en menor o igual a 2 frente 
a mayor o igual a 3.  
Los pacientes con puntuación mayor o igual a 3 en el ICC clásico presentaron 
frecuencias significativamente mayores de: bacteriemia nosocomial (67% frente a 48%), 
procedimientos invasivos (66% frente a 53%), ingreso previo (39% frente a 25%), 
tratamiento inmunosupresor previo (26% frente a 15%) y, como era de esperar, 
comorbilidades asociadas. La mortalidad en el seguimiento a los 30 días no presentó 
diferencia significativa entre el grupo con una puntuación mayor o igual a 3 y aquellos 
con puntuación menor de 3. En la tabla 22 se expone el resto de variables y la asociación 














Tabla 22. Análisis univariante de las diferencias en las características de los pacientes con bacteriemia 
por S. aureus según el índice de comorbilidad de Charlson clásico categorizado. 
 Puntuación en ICC  
clásico 
 
 ≤ 2  
(n=96) 
≥ 3  
(n=161) 
P 
Edad (años) 79.5 (19.6) 77.6 (14.2) 0.4 
Sexo: varón 57 (59.4) 110 (68.3) 0.1 
Origen bacteriemia: adquirido en la comunidad 50 (52.1) 53 (32.9) 0.002 
Procedimientos invasivos previos 50 (52.6) 106 (65.8) 0.04 
Catéter vascular 48 (50.0) 100 (62.1) 0.06 
Catéter central 20 (20.8) 57 (35.4) 0.01 
Sondaje urinario previo 39 (40.6) 67 (41.6) 0.9 
Ingreso previo (30 días) 24 (25.0) 63 (39.1) 0.02 
Tratamiento antibiótico previo (30 días) 24 (25.0) 59 (36.6) 0.05 
Tratamiento inmunosupresor 14 (14.6) 42 (26.1) 0.03 
Cirugía previa 13 (13.5) 30 (18.6) 0.3 
Ingreso en UCI previo 10 (10.4) 13 (8.1) 0.5 
Ventilación mecánica previa 4 (4.2) 7 (4.3) 1 
Neutropenia 1 (1.0) 10 (6.2) 0.06 
Foco de bacteriemia: pulmonar 12 (12.5) 34 (21.1) 0.08 
Shock al diagnóstico 23 (24.0) 41 (25.5) 0.8 
CID al diagnóstico 12 (12.5) 24 (14.9) 0.6 
SDRA al diagnóstico 14 (14.6) 35 (21.7) 0.2 
Puntuación en Pitt Bacteraemia Score 1 (4) 1 (4) 0.4 
Pitt Bacteraemia Score: ≥ 2 35 (36.5) 65 (40.6) 0.5 
Metástasis séptica a distancia 20 (20.8) 16 (9.9) 0.02 
Bacteriemia persistente 23 (24.0) 26 (16.1) 0.1 
Tratamiento antibiótico empírico correcto 70 (72.9) 110 (68.3) 0.4 
S.aureus resistente a meticilina 24 (25.0) 55 (34.4) 0.1 
CIM Vancomicina >1 11 (21.2) 28 (35.4) 0.08 
Ingreso en UCI posterior 15 (15.8) 18 (11.2) 0.3 
Necesidad de ventilación mecánica posterior 11 (11.6) 17 (10.6) 0.8 
Mortalidad a los 30 días  23 (24.0) 42 (26.1) 0.7 
Las variables cualitativas se presentan como frecuencias absolutas (relativas) y las variables 
cuantitativas como mediana (rango intercuartílico).  
Abreviaturas: ICC = índice de comorbilidad de Charlson. CID = coagulación intravascular diseminada. 
SDRA = síndrome de distress respiratorio agudo. CIM = concentración inhibitoria mínima. UCI = 







4- VARIABLES RELACIONADAS CON EL ICC 
ACTUALIZADO. 
Se desarrolló un análisis univariante de las características de los pacientes con 
BSA según el valor de la puntuación en el ICC actualizado, categorizado en menor o igual 
a 3 frente a mayor o igual a 4.  
Los pacientes con puntuación mayor o igual a 4 en el ICC actualizado presentaron 
frecuencias significativamente mayores de: tratamiento inmunosupresor previo (32% 
frente a 17%), SDRA en la presentación (26% frente a 16%) y, como es esperable dado 
que son componentes del índice, diversas comorbilidades asociadas. La mortalidad en el 
seguimiento a los 30 días fue significativamente mayor entre los pacientes con una 
puntuación mayor o igual a 4, que entre aquellos con puntuación menor de 4 (34% vs. 
21%). En la tabla 23 se exponen el resto de variables y la asociación con el valor de 














Tabla 23. Análisis univariante de las diferencias en las características de los pacientes con bacteriemia 
por S. aureus según el índice de comorbilidad de Charlson actualizado categorizado. 




≤ 3  
(n=168) 
≥ 4  
(n=89) 
P 
Edad (años) 78.9 (15.7) 77.0 (15.6) 0.6 
Sexo: varón 104 (61.9) 63 (70.8) 0.2 
Origen bacteriemia: adquirido en la comunidad 72 (42.9) 31 (34.8) 0.2 
Procedimientos invasivos previos 99 (59.3) 57 (64.0) 0.5 
Catéter vascular 94 (56.0) 54 (60.7) 0.5 
Catéter central 51 (30.4) 26 (29.2) 0.8 
Sondaje urinario previo 72 (42.9) 34 (38.2) 0.5 
Ingreso previo (30 días) 53 (31.5) 34 (38.2) 0.3 
Tratamiento antibiótico previo (30 días) 49 (29.2) 34 (38.2) 0.1 
Tratamiento inmunosupresor 28 (16.7) 28 (31.5) 0.006 
Cirugía previa 29 (17.3) 14 (15.7) 0.8 
Ingreso en UCI previo 16 (9.5) 7 (7.9) 0.7 
Ventilación mecánica previa 6 (3.6) 5 (5.6) 0.5 
Neutropenia 4 (2.4) 7 (7.9) 0.05 
Foco de bacteriemia: pulmonar 25 (14.9) 21 (23.6) 0.08 
Shock al diagnóstico 38 (22.6) 26 (29.2) 0.2 
CID al diagnóstico 21 (12.5) 15 (16.9) 0.3 
SDRA al diagnóstico 26 (15.5) 23 (25.8) 0.04 
Puntuación en Pitt Bacteraemia Score 1 (4) 2 (4) 0.8 
Pitt Bacteraemia Score: ≥ 2 63 (37.7) 37 (41.6) 0.5 
Metástasis séptica a distancia 29 (17.3) 7 (7.9) 0.04 
Bacteriemia persistente 31 (18.5) 18 (20.2) 0.7 
Tratamiento antibiótico empírico correcto 124 (73.8) 56 (62.9) 0.07 
S.aureus resistente a meticilina 48 (28.6) 31 (35.2) 0.3 
CIM Vancomicina >1 24 (29.3) 15 (30.6) 0.9 
Ingreso en UCI posterior 25 (15.0) 8 (9.0) 0.2 
Necesidad de ventilación mecánica posterior 20 (12.0) 8 (9.0) 0.5 
Mortalidad a los 30 días 35 (20.8) 30 (33.7) 0.02 
Las variables cualitativas se presentan como frecuencias absolutas (relativas) y las variables 
cuantitativas como mediana (rango intercuartílico).  
Abreviaturas: ICC = índice de comorbilidad de Charlson. CID = coagulación intravascular diseminada. 
SDRA = síndrome de distress respiratorio agudo. CIM = concentración inhibitoria mínima. UCI = 








5- FACTORES DE RIESGO DE MORTALIDAD A LOS 30 
DÍAS.  
Se realizó un modelo de regresión logística multivariante, donde se incluyeron las 
variables relevantes que presentaron asociación previa y consistentemente con mortalidad 
en la BSA, junto a otras variables biológicamente plausibles que presentaron una relación 
estadística potencial con la mortalidad (valores de P menores o igual a 0.20 en el análisis 
univariante). Las siguientes variables fueron incluidas en el multivariante: 
- Edad 
- Origen de la bacteriemia: adquirido en la comunidad. 
- Foco de origen: foco pulmonar. 
- La puntuación en el índice de gravedad Pitt bacteraemia score igual o mayor a 2. 
- El valor en ICC clásica expresada como variable continua. 
- La puntuación mayor o igual a 3 en ICC clásica (expresado como variable 
dicotómica) 
- El valor en ICC actualizada expresada como variable continua. 
- La puntuación mayor o igual a 4 en ICC actualizada mayor o igual a 4 (expresado 
como variable dicotómica) 
Se obtuvieron 4 modelos diferentes, utilizando cada una de las escalas de Charlson 
por separado: en el modelo 1 y 3 las variables ICC clásico e ICC actualizado, 
respectivamente, fueron incluidas como variables cuantitativas continuas, mientras que 
en el 2 y 4 como variables dicotómicas.  






- Modelo 1:       
Se utilizó el ICC clásico como variable cuantitativa continua, junto con el resto de 
variables. En este modelo la OR para la asociación con mortalidad a los 30 días, por cada 
una de las variables fue: edad (OR 1.04, IC95% 1.01–1.06; P valor = 0.006), origen 
comunitario de la bacteriemia (OR 1.86, IC 95% 1.002 - 3.44) con P de 0.049), foco 
pulmonar (OR 2.11, IC 95% 1.001 – 4.454, con P valor de 0.050), puntuación en PBS 
mayor o igual 2 (OR 3.52, IC 95% 1.91- 6.52, con P valor de 0.001), ICC clásico (OR 
1.10, IC 95% 0.97 – 1.23, con P valor de 0.144). 
- Modelo 2: 
Se utilizó el ICC clásico como variable dicotómica, obteniéndose las siguientes 
asociaciones con mortalidad a 30 días: edad (OR 1.04, IC 95% 1.01 - 1.06, con P obtenido 
de 0.007), origen comunitario de la bacteriemia (OR 1.79, IC 95% 0.97 - 3.32, con P 
obtenido de 0.064), foco pulmonar (OR 2.267, IC 95% 1.07 - 4.73, con P valor de 0.029), 
puntuación en PBS mayor o igual 2 (OR 3.45, IC 95% 1.87- 6.34, con P valor de 0.001), 
ICC clásico mayor o igual a 3 puntos (OR 1.08, IC 95% 0.57 – 2.05, con P valor de 
0.810).  
- Modelo 3: 
Se utilizó el ICC actualizado como variable cuantitativa continua, lo que permitió 
calcular las siguientes asociaciones con mortalidad a 30 días: edad (OR 1.04, IC 95% 1.01 
- 1.06, con P valor de 0.006), origen comunitario de la bacteriemia (OR 1.81, IC 95% 
0.98 - 3.33, con P valor de 0.059), foco pulmonar (OR 2.12, IC 95% 1.01 - 4.46, con P 
valor de 0.048), puntuación en PBS mayor o igual 2 (OR 3.49, IC 95% 1.89- 6.46, con P 






- Modelo 4: 
Se utilizó el ICC actualizado como variable dicotómica, obteniéndose las 
siguientes asociaciones con mortalidad a 30 días: edad (OR 1.04, IC 95% 1.01 - 1.06, con 
P obtenido de 0.005), origen comunitario de la bacteriemia (OR 1.85, IC 95% 0.99 - 3.44, 
con P obtenido de 0.051), foco pulmonar (OR 2.07, IC 95% 0.98 - 4.39, con P valor de 
0.057), puntuación en PBS mayor o igual 2 (OR 3.42, IC 95% 1.85 - 6.34, con P valor de 
0.0001), ICC actualizado mayor o igual a 4 (OR 1.98, IC 95% 1.05 – 3.74, con P valor 
de 0.034). 
Tanto la asociación con edad, PBS mayor o igual a 2 e ICC actualizado mayor o 
igual a 4 fueron estadísticamente significativos (P valor de 0.05). Por lo tanto, el ICC 
actualizado con valor de 4 o más se comporta como un predictor independiente de 
mortalidad a los 30 días en pacientes con BSA en el mencionado modelo. Respecto al 
origen comunitario de la bacteriemia, esta asociación rozó la significación estadística (P 
valor 0.051).  
En la tabla 24 se muestran los resultados de cada modelo ajustado tras la 
aplicación de los test estadísticos. En general, la calibración y el poder predictivo de todos 
los modelos fueron buenos, aunque los del modelo 4 (que incluye el ICC actualizado 
dicotomizado) fueron ligeramente mejores de acuerdo a estos criterios predefinidos (valor 
de AIC más bajo e índice C- estadístico más alto). Cuando se utilizó el Criterio de 
Información de Akaike, entre los cuatro modelos considerados, el valor más bajo (262) 
correspondió al modelo 4, por lo que sería el modelo que mejor explica los resultados 
obtenidos en el estudio. Se realizó el test de bondad de ajuste de Hosmer – Lemeshow en 
todos los modelos con un P valor obtenido por la prueba de Wald mayor de 0,05, por 





modelo del estudio. Por último, el estadístico C o área bajo la curva (ABC) de la curva 
ROC con un valor más elevado, aunque mínimamente, fue también el del modelo 4 (0.74).  
 
Tabla 24. Rendimiento del índice de comorbilidad de Charlson clásico y actualizado en la predicción 
de mortalidad a 30 días en BSA. 
Variablesa Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 
Edad, años 1.037 (1.011 - 
1.064); 0.006 
1.035 (1.010 - 
1.062); 0.007 
1.036 (1.010 - 
1.063); 0.006 
1.037 (1.011 - 
1.064); 0.005 
Origen comunitario de 
BSA 
1.857 (1.002 - 
3.439); 0.049 
1.790 (0.966 - 
3.319); 0.064 
1.806 (0.978 - 
3.332); 0.059 
1.854 (0.998 - 
3.442); 0.051 
Foco: pulmonar 2.112 (1.001 - 
4.454); 0.050 
2.267 (1.086 - 
4.732); 0.029 
2.119 (1.007 - 
4.459); 0.048 
2.072 (0.979 - 
4.387); 0.057 
Pitt bacteremia score  ≥ 
2 puntos 
3.524 (1.905 - 
6.518); 0.0001 
3.449 (1.871 - 
6.358); 0.0001 
3.496 (1.893 - 
6.458); 0.0001 
3.420 (1.845 - 
6.338); 0.0001 
ICC clásico (variable 
continua) 
1.103 (0.967 - 
1.257); 0.144 
- - - 





- - 1.097 (0.956 - 
1.258); 0.189 
- 
ICC actualizado ≥ 4 
puntos 
- - - 1.984 (1.052 - 
3.741); 0.034 
Estadísticos Modelo 1 Modelo 2 Modelo 3 Modelo 4 
Criterio de Akaike 264 266 264 262 
Test Hosmer-
Lemeshowb 
0.263 0.052 0.773 0.300 
ABC (IC 95%)c 0.72 
(0.65 - 0.79) 
0.72 
(0.65 - 0.79) 
0.73 
(0.66 - 0.79) 
0.74 
(0.67 - 0.80) 
ICC = índice de comorbilidad de Charlson. ABC = área bajo la curva. BSA = bacteriemia por 
Staphylococcus aureus 
a Se muestran los resultados del Odds ratio (con intervalo de confianza al 95%); Valor de P de la 
prueba de Wald. 
b Se muestra el P valor obtenido de la prueba de bondad de ajuste de Hosmer y Lemeshow. 



































En este estudio hemos analizado una muestra de BSA durante un período de 5 
años, lo que supone un análisis relevante para tener una visión global de los factores 
epidemiológicos y microbiológicos relacionados, así como la evolución clínica de cada 
caso de la muestra, identificando los factores de comorbilidad, escalas y otros aspectos 
implicados y que pueden predecir la mortalidad en el seguimiento a 30 días. 
Nuestro estudio apoya a otros trabajos que muestran que las infecciones causadas 
por S. aureus están creciendo en los últimos 20 años, tanto procedentes de la comunidad 
como relacionadas con cuidados sanitarios, causando infecciones graves, como 
bacteriemia y endocarditis (entre otros procesos), y asociando una elevada y significativa 
morbimortalidad.107 
La relevancia de nuestro trabajo viene dada, en buena medida, por la elevada tasa 
de mortalidad asociada a la infección del torrente sanguíneo por S. aureus, que es también 
un problema creciente en los últimos años, como se muestra en nuestro estudio: 25% en 
el seguimiento a los 30 días. Este resultado es similar al de otros estudios en la literatura 
a nivel internacional, como el de un estudio multicéntrico publicado en 2013 por 
Laupland et al. que incluyó a 17618 casos de BSA.60 
Dentro de los objetivos de nuestro estudio, hemos analizado además los factores 
de riesgo y comorbilidad asociados a mortalidad por BSA, identificando indicadores y 
escalas relacionadas con mortalidad en el seguimiento a los 30 días. Como novedad más 
destacable, incluimos como variable predictora de mortalidad el índice de comorbilidad 
de Charlson actualizado (mencionado por primera vez por Quan et al. en 2011), como 






1-CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS Y CLÍNICAS 
DE LA POBLACIÓN DE ESTUDIO. 
Los resultados mostrados en cuanto a edad y sexo fueron concordantes respecto a 
lo mencionado en estudios previos, mostrando una mayoría de casos en pacientes 
mayores de 70 años y de sexo masculino.60 En un estudio multicéntrico previo de varios 
países y con un tamaño muestral muy elevado, reportaron que el sexo masculino estuvo 
consistentemente asociado con mayor incidencia en BSA, con un ratio hombre/mujer 1.5. 
Estos datos fueron similares a nuestra población de estudio.40  
En lo relacionado al origen de la bacteriemia, uno de los hechos más destacables 
en la BSA en los últimos 15 años es el incremento progresivo en la incidencia y número 
de casos adquiridos en la comunidad, incluso de S. aureus resistente a meticilina, en 
detrimento de los casos nosocomiales. Este dato es una tendencia clara aunque existe una 
gran variabilidad según las diferentes regiones y países en distribución de porcentajes, 
según el estudio multinacional de 2013.60 En los resultados de este estudio, hasta un 40% 
de los casos fueron adquiridos en la comunidad, y el resto distribuidos en casos 
nosocomiales y asociados a cuidados sanitarios (no se cuantificó cuáles correspondieron 
a SARM o SASM, en relación al origen de la bacteriemia). En otro estudio danés (L. 
Wiese et al. 2013), de un total de 10891 casos de BSA, el 30.1% fueron procedentes de 
la comunidad en el período comprendido entre 1995-2008.108 Las cifras pueden ser muy 
variables en función del periodo temporal y del país analizado, así en otro estudio 
australiano publicado en 2014, se analizaron 1125 episodios de BSA en el periodo de 
1997-2007, con resultado de 20% de los casos adquiridos en la comunidad.109 





2008 por Cuevas et al., que incluyó 866 aislamientos de S. aureus en un periodo entre 
1986-2006, el porcentaje de casos provenientes de la comunidad fue del 26%.110 
Por tanto, en la literatura existen diferencias en cuanto al período en el que se 
realizó el estudio y la localización geográfica. En nuestro estudio el porcentaje de casos 
procedentes de la comunidad (40% aproximadamente) son superiores a lo descrito en 
Europa y en España en particular. Este resultado puede atribuirse, al menos en parte a las 
diferencias en los períodos de inclusión, ya que el estudio de Laupland et al. se acerca 
temporalmente más al nuestro y es con el que tenemos mayor similitud. Otras posibles 
explicaciones que aportarían a las diferencias encontradas, son la combinación de 
envejecimiento de la población, incremento de pruebas invasivas y de administración de 
antimicrobianos y otros factores que explican la creciente incidencia de bacteriemia de 
origen comunitario en diversos países.111,112  
Es de señalar, por otra parte, que hasta en dos tercios del total de casos de nuestra 
muestra, son procedentes de servicios médicos hospitalarios (en primer lugar, el servicio 
de medicina interna), y el otro tercio se reparte (en orden decreciente), en los servicios de 
UCI, onco-hematológicos, quirúrgicos y Urgencias. Estos resultados son concordantes 
con lo publicado en otros estudios en nuestro país anteriormente.113,114 
 
2-COMORBILIDAD. 
En relación a las comorbilidades presentes en el momento del diagnóstico en los 
pacientes en los que se detecta BSA, en el estudio de nuestros casos fue similar a otras 
series descritas en la literatura. Entre estas comorbilidades cabe destacar principalmente: 





comparación, en el estudio nacional de García-Vázquez et al., describieron un porcentaje 
de pacientes con diabetes mellitus del 34%, de  insuficiencia cardiaca del 30% y de 
insuficiencia renal crónica del 25%,114 valores similares a los encontrados en nuestro 
estudio para estas comorbilidades concretas de 35% (incluyendo aquellos con afectación 
o no de órganos diana), 29% y 26%, respectivamente. 
En cuanto a los resultados en puntuación en ICC clásico en nuestra serie, 
comparado con otras publicaciones, se aproximan o presentan diferencias dependiendo 
del tipo de la muestra estudiada y la región de la que procede dicha muestra. Así, en un 
estudio estadounidense publicado en 2006 describieron una puntuación media de 4.4 
(desviación estándar 2.5) en esta escala ICC para bacteriemias por SASM y de 4.9 (DE 
2.8) para SARM en la muestra estudiada.116 En otro estudio francés, anterior al 
mencionado, también describieron un valor en el ICC mayor o igual a 3 en la mayoría de 
los casos (al igual que nuestro estudio). Sin embargo, en un estudio publicado en 2014 en 
Australia con una muestra de 583 pacientes la mediana fue de 1.109,117 Probablemente la 
edad (menor en el estudio australiano) y los criterios de selección de la muestra influyen 
en las diferencias encontradas. 
 
3-CARACTERÍSTICAS MICROBIOLÓGICAS. 
Es importante analizar los aspectos microbiológicos de la muestra de nuestro 
estudio, destacando en primer lugar que el porcentaje de aislamientos de SARM en la fue 
de un 31% de manera global. Este dato coincide con un estudio reciente en España 
(EPINE de 2019), que sitúa la prevalencia de SARM en microorganismos aislados en 
infecciones de cualquier foco por S. aureus en un 31.6% para infecciones relacionadas 





Comparando este dato con la EPINE de 2012 en nuestro país, que analizó el porcentaje 
de SARM en el periodo de 1990 a 2011, encontramos variaciones a lo largo de los años. 
En los primeros años, la prevalencia fue más baja, en torno a 19-25%, incrementándose 
progresivamente en los años siguientes hasta el pico de 51% en 2009, con posterior 
descenso hasta 43% en los años 2010 y 2011. 
En relación a lo publicado en Europa, en el reporte de ECDC anual de 2014 se 
informó de los diferentes porcentajes de aislamientos de SARM en los diferentes países 
de la Unión Europea. El valor más alto, por encima del 50%, se encontró en los países 
balcánicos, y el mínimo registrado, en torno al 1%, en los países escandinavos e Islandia. 
El resto de países mediterráneos se mantuvo en el intervalo entre 25-50%.46 
Nuestro estudio está por tanto en línea de lo publicado en España más 
recientemente, y en un porcentaje inferior en relación a lo publicado en los primeros años 
del periodo de estudio. En nuestra muestra, aproximadamente 1 de cada 4 casos con 
aislamiento de SARM procedían de la comunidad, y el resto repartido entre origen 
nosocomial o relacionado con la asistencia sanitaria. En la literatura encontramos otros 
estudios españoles, como es el caso del publicado por Millán et al. de 2010, donde fueron 
estudiadas 64 bacteriemias por SARM en el periodo de estudio del mes de junio de 2003 
en 59 hospitales. Se observó que el 33% fueron procedentes de la comunidad, similar al 









4-FOCO DE LA INFECCIÓN. 
 
Nuestro estudio muestra resultados similares a lo publicado en la literatura en 
cuanto al foco de origen de la bacteriemia. En la mayoría de las series, incluyen como 
foco más prevalente la bacteriemia primaria (al igual que nuestro estudio) o el origen 
desconocido. Sin embargo, hay diferencia en qué porcentaje supone esta bacteriemia, con 
datos como el estudio de Bassetti et al. de 2011, que lo sitúan en un 59 o 62%, 
dependiendo de si es SASM o SARM, mientras que en nuestro estudio no supera el 
27%.119 En el estudio nacional ya mencionado previamente de Gómez et al., el resultado 
fue de un 29% de origen no determinado o desconocido.113 
En nuestro estudio, los resultados demostraron un porcentaje superior en relación 
a aislamiento de cepas de S. aureus con CMI de vancomicina mayor de 1 mg/dL, 
comparado con otros estudios a nivel nacional. En 2011, Aguado et al. mencionaban que 
un 23.2% de las cepas presentaban una CMI de vancomicina >1 mg/dL.120 En ese mismo 
estudio se relacionó a una CMI de vancomicina > 1 con una mayor tasa de mortalidad y 
complicaciones en el grupo de bacteriemias por SASM (independientemente de si fueron 
tratadas con betalactámico o no). En nuestro estudio se realizó una comparación de los 
grupos de acuerdo con un punto de corte de la CMI>1 en el análisis univariante con 
mortalidad, resultando no ser un factor independiente relacionado con mortalidad a 30 
días de seguimiento. 
 
5-EVOLUCIÓN DE LOS CASOS. 
La mortalidad global en nuestro estudio fue similar a la de otras series recientes 





a nivel europeo; ambos mencionados previamente.60 En ese mismo estudio de García- 
Vázquez et al., describen un porcentaje de metástasis a distancia en torno al 30%, superior 
al nuestro (12%).114 Esta variable obviamente depende de muchos factores incluyendo el 
momento de diagnóstico y la procedencia de los pacientes (p. ej., pacientes con un foco 
endovascular suelen presentar con más frecuencia metástasis a distancia). 
En relación al porcentaje de bacteriemia persistente, hay variabilidad en lo 
publicado internacionalmente, describiendo las distintas series cifras que oscilan del 6 al 
38%.121 En este punto es importante mencionar una publicación reciente de Kühl et al. de 
agosto de 2020, que plantea la posibilidad de reducir el tiempo de consideración para la 
definición clásica de bacteriemia persistente, al menos en el caso concreto de BSA. Los 
datos de este estudio permiten sugerir acortar el punto de corte para la realización de 
hemocultivos de control a las 24 horas con tratamiento antimicrobiano activo, en 
pacientes de alto riesgo de muerte o metástasis a distancia. En este estudio se encontró 
que la presencia de bacteriemia persistente en las primeras 24 horas de tratamiento activo 
multiplicaba el riesgo de muerte hasta los 30 días por 2.25, siendo el punto de corte más 
potente y temprano para pronosticar la evolución de los pacientes.122 
 
6-FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A MORTALIDAD 
A 30 DÍAS DE SEGUIMIENTO Y RELACIÓN CON EL ICC. 
6.1. Factores de riesgo de mortalidad. 
A tenor de lo publicado en el resto de estudios nacionales y europeos, 
determinados factores de riesgo, tales como la edad, sexo, comorbilidades previas como 





con mayor mortalidad en pacientes con BSA. También se ha descrito el retraso en 
antibioterapia correcta dirigida como condicionante de aumento de mortalidad o 
incremento en el riesgo de complicación.123 
En este sentido, en un estudio nacional de García-Vázquez et al., se describieron 
ciertos factores significativamente relacionados con mortalidad (tanto en bacteriemias por 
SASM o SARM): sexo masculino, edad mayor de 66 años, adquisición nosocomial de la 
bacteriemia, diabetes mellitus, neoplasia, VIH, inmunodepresión, neutropenia, presentar 
ulceras por presión, tipo de presentación clínica (shock séptico, insuficiencia renal, 
distress respiratorio, CID, etc.), complicaciones sépticas o embolismos (endocarditis, 
etc.), uso de antibioterapia empírica no adecuada o la resistencia a la meticilina.114 
En el caso de la serie de Bassetti et al., sólo alcanzaron significación estadística 
en relación con la mortalidad: la procedencia de la bacteriemia de servicios médicos, la 
resistencia a la meticilina, la presentación clínica con shock séptico y el tratamiento 
antibiótico empírico inadecuado.119 En otro estudio más reciente, de Yilmaz et al., se 
relacionaron significativamente con mortalidad: la mayor puntuación en el ICC clásico, 
la resistencia a la meticilina, la estancia en UCI previa o la exposición previa a 
antibióticos.124 
En nuestro análisis univariante solo encontramos como factores pronósticos a 
algunos de los mencionados previamente en la literatura. Así, se relacionaron con 
mortalidad en el seguimiento a 30 días, con resultado estadísticamente significativo, la 
edad, que el foco origen de la bacteriemia fuera de origen pulmonar, la presentación 
clínica en el momento del diagnóstico de la bacteriemia, el hecho de presentar bacteriemia 
persistente en la evolución, y más importante, por el motivo del estudio, determinamos 





este mal pronóstico. Comparando con estudios previos, en la literatura se dispone de algún 
estudio que identifica la bacteriemia persistente como factor de mala evolución clínica y 
mortalidad atribuible en BSA, como un estudio de casos y controles multicéntrico con 
muestra de 290 pacientes publicado en 2013. Dicho estudio observó que la bacteriemia 
persistente se asoció significativamente con peores resultados clínicos, precisando 
hospitalizaciones más largas y tasas de recaída y de mortalidad atribuibles más altas que 
los pacientes con resolución de la bacteriemia.121 En nuestro estudio la bacteriemia 
persistente no se mantuvo como una variable relacionada independientemente con 
mortalidad en el análisis multivariable. El resto de factores, se discutirán con mayor 
profundidad en el siguiente bloque.  
 
6.2. Valor del índice de comorbilidad de Charlson clásico y actualizado para 
predecir mortalidad a 30 días en pacientes con bacteriemia por S.aureus.  
En el análisis multivariable, para determinar las covariables relacionadas con 
mortalidad en el seguimiento a 30 días, se obtuvieron cuatro modelos diferentes cuando 
se analizaron las escalas de Charlson, clásica y actualizada, cada una de ellas introducida 
tanto como una variable continua, como dicotomizada en un punto de corte específico. 
Tanto la edad como la puntuación igual o mayor de 2 puntos en la escala PBS presentaron 
asociación con mortalidad en los cuatro modelos. Existe evidencia previa de que la edad 
está relacionada con la mortalidad a 30 días, tanto en esta patología como en otras (y de 
forma general en pacientes ingresados). Así, el estudio danés ya mencionado de 2019 
demostró el incremento en la tasa de mortalidad e incremento de la OR en los grupos de 
edad más avanzados en BSA, sobre todo en la franja de edad de 70-79 años con una OR 





años o más una OR de 58.48 (14.26–239.82).125 Cabe recordar que en nuestro estudio la 
forma de presentación clínica fue determinada según la presencia o no en el momento del 
diagnóstico de shock, CID, SDRA y una puntuación igual o mayor a 2 puntos en la escala 
PBS. Hay pocos estudios publicados con anterioridad relacionando la puntuación en PBS 
con mortalidad en BSA y que hayan encontrado una relación estadística significativa. El 
estudio suizo de 2017, mencionado previamente, intentó validar sobre una muestra de 336 
pacientes que dicha escala se comportaba como predictor de mortalidad a 30 días de 
seguimiento en BSA. Se observó que el punto de corte de la escala PBS igual o mayor de 
2 mostraba la sensibilidad y especificidad más altas en combinación para la predicción de 
mortalidad por todas las causas a 30 días. Específicamente, la sensibilidad fue de 63% y 
la especificidad del 76%, lo que presenta ciertas limitaciones para su aplicación en la 
clínica.93 Previamente, en un estudio prospectivo de 424 casos de Nueva Zelanda, 
publicado en 2001, una puntuación en PBS igual o mayor de 2 puntos se asoció de forma 
independiente con la muerte relacionada con BSA (mortalidad global a 30 días del 
19%).126 
El foco pulmonar como origen de la bacteriemia también se asoció con mortalidad 
de forma significativa en tres de los modelos (cuando se utilizó la variable ICC clásico 
como variable continua, dicotomizada, y con el ICC actualizado como variable continua). 
El origen comunitario de la BSA también presentó asociación estadística significativa con 
mortalidad en el modelo 1 (cuando se estudió el ICC clásico como variable continua).  
La puntación del ICC actualizado dicotomizada ≥ 4 puntos presentó asociación 
independiente con mortalidad, a diferencia del ICC clásico que no presentó asociación 
estadística significativa. En relación con el ICC detallaremos más adelante su asociación 





Esta situación en la que diferentes estudios encuentran diferencias en los factores 
pronósticos de mortalidad de BSA es común en la literatura, no solo en la patología objeto 
de estudio por este trabajo sino de forma general para cualquier enfermedad. Se debe 
habitualmente a diferencias en las características basales de las muestras incluidas en los 
diferentes estudios así como en el riesgo de overfitting o sobreajuste estadístico de los 
modelos multivariables empleados habitualmente con este propósito.127 
 
6.3. Asociación del ICC con la mortalidad en nuestra serie.  
En nuestro estudio se realizó un análisis univariante comparando ciertas 
características epidemiológicas o factores de riesgo en nuestra muestra con el ICC clásico 
categorizado en puntuación de 0 a 2 puntos y 3 o más, y determinando el grado de 
significación estadística de la asociación.  
El hallazgo más notable de este estudio es que el índice de Charlson actualizado, 
que supone una puntuación pronóstica de mortalidad más actualizada, refinada y simple 
que el índice de Charlson clásico, puede servir mejor que este último como predictor de 
mortalidad en pacientes con BSA. Esto es particularmente útil para los estudios 
observacionales prospectivos diseñados para evaluar las relaciones de los factores de 
riesgo con la mortalidad, que generalmente requieren la introducción de numerosas 
variables para ajustar la comorbilidad y la gravedad. En estos diseños, el uso de puntajes 
de riesgo agregados permite la introducción simultánea de varias variables en modelos de 
regresión predictiva al resumirlas todas en una sola variable. Estas puntuaciones facilitan 






El índice de Charlson clásico, publicado en 1987, se ha utilizado ampliamente 
para ese propósito y se ha demostrado su valor en la predicción de la mortalidad en 
diferentes situaciones clínicas, incluida la BSA.94 El estudio publicado en 2003 por 
Lesens et al., en una muestra de 166 pacientes, categorizó el ICC clásico utilizando un 
punto de corte de 3 o más (uno de los motivos por el que se empleó este punto de corte 
en nuestro estudio), siendo capaz de predecir mortalidad global y relacionada con BSA, 
tras controlar por otras variables como edad y sexo. En dicho estudio, se concluyó por 
tanto que el ICC clásico podía ser un buen predictor de muerte en esa población. Además, 
el uso del ICC clásico podría ser de utilidad para controlar la comorbilidad en estudios 
destinados a investigar factores de riesgo de mortalidad por bacteriemia.103,130,131 Sin 
embargo, otros informes no han encontrado asociación entre la comorbilidad evaluada 
por este esta escala y la mortalidad en la misma situación.132 Esta discrepancia podría 
deberse sobre todo a diferencias en las características de los pacientes incluidos. En 
nuestro estudio, el índice de Charlson clásico no fue un factor independiente de 
mortalidad a 30 días, ni cuando se incluyó como variable dicotomizada con puntuación 
igual o mayor de 3 puntos, pero tampoco como variable continua, lo que podría deberse, 
al menos en parte, a la presencia de otros factores que son mejores predictores de 
mortalidad en esta muestra, como la edad y el foco pulmonar. De hecho, nuestro estudio 
tiene una mayor frecuencia de pacientes mayores y focos de mortalidad de alto riesgo en 
comparación con otros estudios.103,131  
De esta forma, la utilidad del ICC clásico parece estar actualmente limitada por 
dos razones principales. Primero, la mortalidad estimada para cada condición incluida en 
la puntuación es obsoleta. Por ejemplo, resulta metodológicamente cuestionable que, en 
la era de los inhibidores de la bomba de protones, se continúe utilizando a la úlcera péptica 





de forma drástica; y, de la misma forma, tiene escaso sentido continuar multiplicando el 
riesgo de mortalidad por 6 en pacientes con síndrome de inmunodeficiencia adquirida, 
cuando el tratamiento antrirretroviral de gran actividad ha mejorado el mal pronóstico 
inicial de estos pacientes. La segunda limitación es práctica:  de acuerdo con el principio 
de economía o de parsimonia, en igualdad de condiciones el modelo más simple debería 
ser preferido sobre el más complejo. Por lo tanto, sería deseable la reducción del número 
de variables incluidas en el ICC.  
Quan et al. actualizó el índice de Comorbilidad de Charlson reduciendo las 17 
comorbilidades originales a 12 y dando nuevos pesos a las condiciones que se mantenían 
en la puntuación.96 Debido a los avances en la gestión y el tratamiento de las 
enfermedades crónicas, varias enfermedades, como el infarto de miocardio, la 
enfermedad vascular periférica, la enfermedad cerebrovascular, la úlceras péptica y la 
diabetes sin complicaciones crónicas, no se incluyen en el ICC actualizado.96 
En nuestro estudio, son destacables los hallazgos encontrados en relación con el 
ICC actualizado, y que se comunicaron en el artículo que se encuentra en el anexo V de 
este trabajo.133 De forma resumida, hemos utilizado por primera vez el ICC actualizado  
para valorar su utililidad pronóstica en mortalidad a 30 días de seguimiento en BSA, y 
como herramienta más simplificada (respecto al índice clásico) para evaluar la 
comorbilidad. El hallazgo de una asociación independiente entre una puntuación igual o 
mayor de 4 en el índice de Charlson actualizado con la mortalidad a 30 días, pero no con 
el índice de Charlson clásico, puede explicarse por una selección más cuidadosa de las 
variables actualmente relacionadas con la mortalidad en el primero. Esta mejora parece 
favorecer al índice de Charlson actualizado como un factor predictivo de mortalidad 
independiente. En nuestros datos hemos observado que ciertas variables presentaron 





previo, neutropenia o SDRA al diagnóstico, aunque la aplicación práctica y relevancia 
clínica de estas asociaciones no está claramente establecida. Independientemente de las 
asociaciones de variables individuales con el propio ICC actualizado, lo más relevante es 
el papel de este índice como factor independiente para predecir la mortalidad a 30 días de 
seguimiento en BSA, en comparación con el ICC clásico.133  
En nuestro estudio, el rendimiento del índice de Charlson clásico y del índice de 
Charlson actualizado se comparó utilizando variables continuas y puntos de corte. El uso 
de puntos de corte, aunque no recomendable desde un punto de vista estadístico por la 
pérdida de información que supone, facilita que los médicos clínicos tomen decisiones al 
pie de la cama de los pacientes. Los puntos de corte del índice de Charlson clásico se han 
utilizado ampliamente en investigaciones anteriores; el punto de corte utilizado con 
mayor frecuencia para identificar a los pacientes con mayor probabilidad de morir es igual 
o mayor de 3.104,117 Para permitir la comparación con estudios anteriores, en nuestro 
estudio utilizamos el mismo punto de corte para el ICC clásico, pero esta escala falló en 
comportarse como un factor de riesgo independiente de mortalidad. Por el contrario, una 
puntuación igual o mayor de 4 en el índice de Charlson actualizado sí fue un predictor 
independiente de la mortalidad a los 30 días, lo que facilitaría incluirlo en la práctica 
como una escala con mayor simplicidad. El uso del índice de Charlson actualizado es más 
factible que el índice de Charlson clásico debido a la simplicidad, pero también debemos 
reconocer que nuestro estudio está limitado por el hecho de que el punto de corte de 4 en 
el índice de Charlson actualizado no se ha utilizado previamente, y, sobre todo, por la 
falta de una cohorte de replicación o validación externa. De hecho, hay pocos datos 
disponibles para la comparación, ya que el índice de Charlson actualizado se ha validado 
previamente utilizando bases de datos de alta hospitalaria (Quan et al.96) y, hasta donde 





infecciosas, como infecciones neumocócicas (Cremers et al.), y por Stenotrophomonas 
maltophilia, pero no para aquellos con infecciones estafilocócicas.96,134 En el estudio de 
infecciones por neumococo, fue utilizado para determinar la comorbilidad asociada en 
pacientes en los que se analizó el uso racional de antibioticos.134 En el otro estudio, 
publicado más recientemente en 2017,  diseñado para determinar los factores de riesgo 
predictores de mortalidad a 30 días de seguimiento en pacientes con infección por 
Stenotrophomonas maltophilia, la mediana del ICC actualizado en el grupo de fallecidos 
fue de 4 (RIC de 3).135 Por lo tanto, hasta donde sabemos, nuestro estudio supone el 
primero en analizar el papel del ICC actualizado en bacteremia por BSA. A pesar de los 
resultados de nuestro estudio y hasta no contar con una nueva validación, preferentemente 
en una cohorte externa, creemos que debemos ser prudentes y que son necesarios esos 
estudios adicionales prospectivos para poder confirmar la utilidad del ICC actualizado 
como factor pronóstico, así como su papel en comparación con el ICC clásico en el campo 
de la infección aguda grave, y más específicamente, de la BSA.  
De forma general y, como se ha mencionado previamente, supone una limitación 
potencial de nuestro trabajo de tesis que en el desarrollo de modelos de predicción clínica 
sea necesario un diseño cuidadoso (por ejemplo, la especificación previa de un conjunto 
limitado de predictores), así como características similares a otros estudios para permitir 
la comparación. Igualmente, también es necesaria una validación prospectiva en muestras 
más amplias y, preferentemente, en otros centros, para poder generalizar las conclusiones 
de nuestro trabajo. Otros aspectos de nuestro análisis, como es el caso de la 
dicotomización de variables continuas usadas como predictores o un tamaño de muestra 
relativamente pequeño puede conducir a un rendimiento subóptimo.136,137 En todo caso, 
consideramos que nuestro trabajo refleja fielmente la situación de la BSA en nuestro 





análisis de los mismos así como poner en valor el uso de índices como la escala de 
Charlson como indicadores agregados de comorbilidad tanto para la valoración clínica de 
los pacientes como para estudios de investigación. 
 Hasta donde sabemos, no se ha utilizado el ICC actualizado en otra cohorte de 
pacientes con BSA. Sin embargo, la utilidad de nuestros datos se hace patente en 
publicaciones muy recientes, posteriores al desarrollo de nuestro análisis. Suresh Kumar 
et al., tomando como referencia nuestros datos (anexo V), utilizan también el ICC 
actualizado para evaluar la comorbilidad de una muestra de pacientes con 
manifestaciones hepáticas de la enfermedad por coronavirus SARS-CoV-2 (COVID-
19).138 Igualmente, Aryee et al., utilizaron el ICC actualizado y los puntos de corte 
propuestos en nuestro estudio para el ajuste por comorbilidad en modelos predictivos de 
mortalidad hospitalaria e ingreso en UCI en pacientes con bacteriemia por bacterias 
Gram-negativas.139 En este último trabajo, un valor de ICC actualizado con puntuación 
igual o mayor de 4, no presentó asociación estadística significativa con mortalidad 
hospitalaria ni con ingreso en UCI en la muestra estudiada.  
A pesar de la necesidad de una cohorte de validación específica para el modelo 
que hemos desarrollado en nuestra cohorte y las posibles limitaciones de nuestro artículo, 
el reciente aumento de informes publicados que confirman la utilidad del ICC  actualizado 
en casos de otras enfermedades infecciosas,135,140 y no infecciosas,141 y los hallazgos del 
presente estudio, nos permiten confirmar que esta escala sea aplicable en casos de BSA. 
En resumen, el ICC actualizado parece ser un mejor predictor que el ICC clásico 
de la mortalidad a 30 días entre los pacientes con BSA. También es un índice más simple 
y actualizado, lo que debería favorecer su aplicación en los contextos clínicos y de 

















































1. Las bacteriemias por S. aureus detectadas en el Complejo Asistencial de 
Salamanca fueron más frecuentes en pacientes varones, con una mediana de edad 
de 78 años, sobre todo procedente de servicios médicos y de origen nosocomial o 
asociada a cuidados sanitarios, en pacientes con procedimientos previos y con 
presencia de catéter vascular en el momento del diagnóstico. 
 
2. Los pacientes que desarrollaron BSA presentaron una elevada comorbilidad 
(destacando insuficiencia cardíaca congestiva, enfermedad renal crónica y 
diabetes mellitus), con una puntuación alta en el ICC clásico y actualizado. La 
mediana de la puntuación en ICC clásico fue de 3 mientras que en el actualizado 
fue 2. 
 
3. El 25.3% de los pacientes de nuestra serie diagnosticados de BSA fallecieron 
durante el seguimiento a 30 días.    
 
4. En nuestro estudio, la edad avanzada, el foco de origen pulmonar, una puntuación 
en PBS mayor o igual a 2 y una puntuación en ICC actualizado mayor o igual a 4, 
fueron factores independientes relacionados con mortalidad a 30 días de 
seguimiento. 
 
5. La utilización del ICC actualizado con un punto de corte de 4 fue un factor 
independiente para predecir la mortalidad a los 30 días en la BSA. El ICC clásico 
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Escalas de gravedad: Índice de pronostico o severidad de Pitt. 
 
Tabla 15. Índice de severidad de bacteriemia de Pitt (PBS). 
Criterio Puntuación 
Temperatura ≤ 35 o ≥40 ºC   





Presión arterial Evento hipotensivo agudo con bache en la PAS > 30 
mmHg y en la PAD >20 mmHg 
Necesidad de drogas vasopresoras 























Todos los parámetros deben obtenerse en las 24 horas previas o durante la toma del 
hemocultivo índice. PAS: presión arterial sistólica. PAD: presión arterial diastólica. 













Escalas de comorbilidad: 




















En este apartado explico cada una de las comorbilidades de la tabla: 
Índice de comorbilidad de Charlson (1987). 
Comorbilidad Puntuación 
Infarto de miocardio 1 
Insuf. Cardiaca congestiva 1 
Enf. Vascular periférica (incluye aneurismo >6cm) 1 
Enf. Cerebrovascular 1 
Alcoholismo 1 




Enf. Tejido Conectivo 1 
Ulcus péptico 1 
Hepatopatía leve (s/HTP, incluye hepatitis crónica) 1 
DM sin lesión de órgano diana 1 
Hemiplejia 2 
Enf. Renal moderada-grave 2 
DM con lesión de órgano diana 2 
Tumor sólido sin metástasis 2 
Leucemia aguda o crónica 2 
Linfoma 2 
Enf. Hepática moderada-grave 3 
Tumor sólido con metástasis 6 
SIDA (se excluye si solo VIH +) 6 
SIDA: Síndrome de inmunodeficiencia humana adquirida. VIH: Virus de la 
inmunodeficiencia humana. DM: diabetes mellitus. HTP: hipertensión portal. EPOC: 
enfermedad pulmonar obstructiva crónica. 





- Infarto de miocardio: cardiopatía isquémica aguda que requirió ingreso 
hospitalario o bien elevación de biomarcadores de daño miocárdico y/o cambios 
electrocardiográficos. 
- Insuficiencia cardíaca congestiva: debe existir historia de disnea de esfuerzo y/o 
signos de insuficiencia cardíaca en la exploración física que respondieron 
favorablemente a tratamiento con digital, diuréticos o vasodilatadores. 
- Enfermedad arterial periférica: incluye claudicación intermitente, intervenidos de 
by pass arterial periférico, isquemia arterial aguda y aquellos con aneurisma de 
aorta (torácica o abdominal) de >6 cm de diámetro. 
- Enfermedad cerebrovascular: pacientes con ictus con mínimas secuelas o 
accidente isquémico transitorio. 
- Demencia: deterioro cognitivo crónico. 
- Enfermedad respiratoria crónica: debe existir evidencia de en la historia clínica, 
en la exploración física y en la exploración complementaria de cualquier 
enfermedad respiratoria crónica, incluyendo EPOC y asma. 
- Enfermedad del tejido conectivo: incluye lupus, polimiositis, esclerosis sistémica, 
enf. mixta, etc. 
- Úlcera gastroduodenal: incluye aquellos que han recibido tratamiento por ulcus y 
aquellos que tuvieron sangrado por úlceras 
- Hepatopatía crónica leve: sin evidencia de hipertensión portal, incluyendo 
pacientes con hepatitis crónica. 
- Hepatopatía crónica moderada/grave: con evidencia de hipertensión portal 
(ascitis, varices esofágicas o encefalopatía). 
- Diabetes: incluye los tratados con insulina o hipoglicemiantes, pero sin 





- Diabetes con lesión en órganos diana: evidencia de retinopatía, neuropatía o 
nefropatía, se incluyen también antecedentes de cetoacidosis o descompensación 
hiperosmolar. 
- Hemiplejia: evidencia de hemiplejia o paraplejia como consecuencia de un ictus 
u otra condición. 
- Insuficiencia renal crónica moderada/ grave: incluye pacientes en diálisis, o bien 
con creatininas >3 mg/dL objetivadas de forma repetida y mantenida. 
- Tumor o neoplasia sólida: incluye pacientes con cáncer, pero sin metástasis 
documentadas. 
- Leucemia: incluye leucemia mieloide crónica, leucemia linfática crónica, 
policitemia vera, otras leucemias crónicas y todas las leucemias agudas. 
- Linfoma: incluye todos los linfomas, macroglobulinemia Waldestrom y/o 
mieloma. 
- Tumor o neoplasia sólida con metástasis. 




































Índice de comorbilidad de Charlson (ICC) actualizado. 
Comorbilidad Puntuación 
Insuf. Cardiaca congestiva 2 
Demencia 2 
EPOC 1 
Enf. Tejido Conectivo 1 
Hepatopatía leve (s/HTP, incluye hepatitis crónica) 2 
Hemiplejia 2 
Enf. Renal moderada-grave 1 
DM con lesión de órgano diana 1 
Neoplasia maligna sin metástasis 2 
Enf. Hepática moderada-grave 4 
Tumor sólido con metástasis 6 
SIDA (se excluye si solo VIH +) 4 
SIDA: Síndrome de inmunodeficiencia humana adquirida. VIH: Virus de la 
inmunodeficiencia humana. DM: diabetes mellitus. HTP: hipertensión portal. EPOC: 
enfermedad pulmonar obstructiva crónica. 





3.Chronic Disease Score (CDS). 
 
Características y puntuación de la escala Chronic Disease Score (CDS). 
Condición 
crónica 
Clases de fármacos Regla de puntuación 
Enfermedad 
cardiovascular 
(a) Anticoagulantes, antiagregantes 
(b) Drogas vasoactivas, antiarrítmicos, IECAs 
(c) Diuréticos 
No=0 
Una clase = 3 
Dos clases = 4 




(b) Beta- adrenergic, miscelánea 
(c) Productos de la xantina 
(d) Broncodilatadores, mucolíticos, except cromoglicato 
(e) Adrenalina 
No=0 
Una clase = 2 




Corticoides No=0 Sí = 3 
Artritis 
reumatoide 
Sales de oro, cloroquina, et(c) No=0 Sí = 3 
Cáncer Antineoplásicos No=0 Sí = 3 
Enfermedad de 
Parkinson 
Levodopa No=0 Sí = 3 
Hipertensión (a) Antihipertensivos (except IECAs) o calcioantagonistas 
(b) Beta-bloqueantes, diuréticos 
No=0 
Si clase (a) = 2 
Si clase (b) pero no 
(a) = 1 
Diabetes (a) Insulina o hipoglicemiantes orales No=0 Cualquier 
clase = 2 
Epilepsia Anticonvulsantes No=0 Sí = 2 
Asma, rinitis Cromoglicato de sodio, antileucotrienos, antihistamínicos, 
et(c) 
No=0 Sí = 2 
Acné (a) Antiacné, isotretinoina 
(b) Antibioticos tópicos para el acné 
No=0  (a) ó (b) 
= 1 
Ulcus Inhibidores de la bomba de protones, bloqueadores del 
receptor de histamina, sucralfato 
No=0 Sí = 1  
Glaucoma Mioticos oftálmicos No=0 Sí = 1 
Gota, 
hiperuricemia 
Hipouricemiantes No=0 Sí = 1 
Dislipemia Hipolipemiantes No=0 Sí = 1 
Migraines Derivados ergotanímicos, etc. No=0 Sí = 1 
Tuberculosis  No=0 Sí = 1 
IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. 









Formulario de recogida de datos Bacteriemia S. aureus 
Datos del caso 
1 Número de Hemocultivo (indispensable para continuar):  
3 Nombre: 
4 Primer apellido: 5 Segundo apellido: 
6 Número de historia clínica (indispensable): 
7 Fecha de nacimiento:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 8 Fecha de ingreso:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
9 Sexo  Mujer  Hombre 
10 Fecha de hemocultivo: _ _ / _ _ / _ _ _ _ 11 Nº HC practicados: 12 Nº HC positivos: 
13 Servicio:  
Germen 
14 Germen 1: Sensibilidad  24 Germen 2: Sensibilidad 
S I R S I R 
          
          
          
          
          
          
 CIM VANCO          
           
Factores de riesgo 
34 Enfermedad de base 1: 
35 Enfermedad de base 2: 
36 Enfermedad de base 3: 
37 Procedencia  Casa  Residencia  Hospital 
38 Ingreso previo  No  Sí 
39 Origen bacteriemia  Extrahospitalaria  Nosocomial  Asociada a cuidados sanitarios 
40 Pronóstico  No fatal  Finalmente fatal  Rápidamente fatal 
41 Manipulaciones  No  Sí  42 Tipo manipulación:  
43 Cirugía  No  Sí   44 Tipo de cirugía: 
45 Fecha de cirugía:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
46 Dispositivo IV  No  Sí 
47 Profilaxis  No  Sí, indicar antibiótico utilizado: 
48 UCI previa  No  Sí 
49 Fecha ingreso UCI:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 50 Fecha alta UCI:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
51 ITVM previa  No  Sí 
52 Fecha inicio ITVM:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 53 Fecha fin ITVM:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
54 Quimioterapia  No  Sí 
55 Sonda urinaria  No  Sí 
56 Fiebre  No  Sí 
57 Fecha inicio fiebre:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 58 Fecha fin fiebre:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
59 Shock  No  Sí 
60 CID  No  Sí 
61 SDRA  No  Sí 
62 Catéter vascular  No  Sí 
63 Fecha inicio catéter:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 64 Fecha fin catéter:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
65 Tipo de catéter: 
66 Catéter de diálisis  No  Sí 
67 Perfusión  No   Suero  Nutrición parenteral 
68 Fecha inicio NP:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 69 Fecha fin NP:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 





71 Infección punto I (IPI)  No  Sí 
72 Bacteriemia NP  No  Sí 
73 Bacteriemia primaria  No  Sí 
75 Inmunodepresión  No  Sí  76 Tipo inmunodepresión:  
77 Corticoides  No  Sí 
78 Granulopenia  No  Sí  79 Menor cifra granulocitos:  
Alergia 
80 Alergia  No  Sí  81 Indicar a cuál antibiótico:  
Analíticas 
82 Fecha 1ª analítica:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
 
87 Fecha 2ª analítica (3º-5º día):   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
83 Leucocitos 1ª: 88 Leucocitos 2ª: 
84 Neutrófilos 1ª: 89 Neutrófilos 2ª: 
85 PCR1ª: 90 PCR 2ª: 
86 Creatinina 1ª:   
Antibióticos 
91 ATB previo1  No  Sí  92 Indicar cuál antibiótico:  
93 ATB previo2  No  Sí  94 Indicar cuál antibiótico:  
95 ATB previo3  No  Sí  96 Indicar cuál antibiótico:  
97 ATB durante1  No  Sí  98 Indicar cuál antibiótico:  
99 ATB durante2  No  Sí  100 Indicar cuál antibiótico:  
101 ATB durante3  No  Sí  102 Indicar cuál antibiótico:  
103 ATB empírico1  No  Sí  104 Indicar cuál antibiótico:  
105 ATB empírico2  No  Sí  106 Indicar cuál antibiótico:  
107 ATB empírico3  No  Sí  108 Indicar cuál antibiótico:  
109 Fecha inicio ATB empírico:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
110 ATB definitivo1  No  Sí  111 Indicar cuál antibiótico:  
112 ATB definitivo2  No  Sí  113 Indicar cuál antibiótico:  
114 ATB definitivo3  No  Sí  115 Indicar cuál antibiótico:  
116 Fecha inicio ATB definitivo:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
117 ¿ATB correcto? Empírico Definitivo 
 No hay datos  No hay datos 
 Sí se administró y fue incorrecto  Sí se administró y fue incorrecto 
 Sí se administró y  fue correcto  Sí se administró y  fue correcto 
 No se administró  No se administró 
  Exitus antes de conocer sensibilidad 
Foco 
118 Foco (seleccionar de la lista, ver diccionario): 
119 Cultivo del foco  NOP: no hay cultivo del foco. 
 NEG: hay cultivo del foco sospechoso, pero es negativo 
 POS: hay cultivo del foco sospechoso y es positivo 
 NOV: no valorable. Casos que no se encuadran en ninguno de los previos 
120 Tipo de foco  Seguro  Probable  Posible  Desconocido 
121 Metástasis  No  Sí  122 Indicar tipo metástatasis:  
Evolución 
123 Exitus  No Sí, relacionado Sí, pero no relacionado 
124 Fecha de alta/exitus:   _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
125 ¿Se confirmó mediante hemocultivo la desaparición de la bacteriemia?  No  Sí 
126 Fecha de primer hemocultivo de control negativo (fecha de negativización): _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
127 ¿El último hemocultivo de control fue positivo?  No  Sí 
128 Fecha de último hemocultivo de control positivo:  _ _ / _ _ / _ _ _ _ 
129 Ingreso en UCI posterior a la fecha de bacteriemia  No  Sí 







Índice de Charlson No Sí  No Sí 
136 Infarto de miocardio   148 Ulcus péptico   
137 Enfermedad coronaria   149 Hepatopatía leve (s/HTP, incluye 
hepatitis crónica) 
  
138 Insuf. Cardiaca congestiva   150 DM sin lesión de órgano diana   
139 Enf. Vascular periférica (incluye 
aneurismo >6cm) 
  151 Hemiplejia   
140 Enf. Cerebrovascular   152 Enf. Renal moderada-grave   
141 Alcoholismo   153 DM con lesión de órgano diana   
142 Enf. Tromboembólica   154 Tumor sólido sin metástasis   
143 Arritmia   155 Leucemia aguda o crónica   
144 Demencia   156 Linfoma   
145 EPOC   157 Enf. Hepática moderada-grave   
146 Enf. Tejido Conectivo   158 Tumor sólido con metástasis   
147 Alcoholismo   159 SIDA (se excluye si solo VIH +)   
Chronic Disease Score (CDS) 
Chronic Condition Medication class(es) Scoring rule 
Heart disease (a) Anticoagulants, hemostatics 
(b) Cardiac agents, ACE+ inhibitors 
(c) Diuretic loop 
 No=0 
 One class = 3 
 Two classes = 4 
Three classes = 5 
Respiratory illness (a) Isoproterenol 
(b) Beta- adrenergic, miscellanous 
(c) Xanthine products 
(d) Respiratory products including bronchodilators and 
mucolytics but excluding cromolyn 
(e) Epinephrine 
 No=0 
 One class = 2 
 Two or more classes = 3 
Asthma, rheumatism Glucocorticoids  No=0 Score = 3 
Rheumatoid arthritis Gold salts, chloroquine, et(c)  No=0 Score = 3 
Cancer Antineoplastics  No=0 Score = 3 
Parkinson's disease L-dopa  No=0 Score = 3 
Hypertension (a) Antihypertensives (except  ACE inhibitors) or calcium 
channel blockers 
(b) Beta-blockers, diuretics 
 No=0 
 If class (a) = 2 
 If class (b) and not (a) = 1 
Diabetes (a) Insulin or oral hypoglycemics  No=0 Any class = 2 
Epilepsy Anticonvulsants  No=0 Score = 2 
Asthma, rinitis Cromolyn, leukotriene, antirhinitis, et(c)  No=0 Score = 2 
Acne (a) Antiacne tretinoin 
(b) Tropical acne antibiotics 
 No=0 (a) or (b) = 1 
Ulcers Histamine2-blockers, proton pump inhibitors, sucralfate  No=0 Score = 1  
Glaucoma Ophthalmic miotics  No=0 Score = 1 
Gout, hiperuricemia Uric acid agents  No=0 Score = 1 
High colesterol Antilipemics  No=0 Score = 1 
Migraines Ergot derivatives, etc.  No=0 Score = 1 
Tuberculosis   No=0 Score = 1 
Pitt bacteremia score  
Criterio Puntuación 
Fiebre (temperatura axilar) ≤ 34,4º o ≥ 39,4º (2) 34,5º - 35,4º Ó 38,4º - 39,3 (1) 35,5º - 38,3º (0) 
Hipotensión  Evento hipotensivo agudo con bache en la PAS > 30 mmHg y en la PAD >20 mmHg OR 
necesidad de drogas vasopresoras OR PAS < 90 mmHg (2) 
Ventilación mecánica  No  Sí (2) 
Parada cardiaca  No  Sí (4) 
Estado mental  Alerta (0)  Desorientado (1)  Estuporoso (2)  Comatoso (4) 
Puntuación de Child 





Ascitis  No  Buena respuesta al tratamiento  Mala respuesta al tratamiento 
Bilirrubina (mg/dL) < 2  2-3 >3 
Albúmina (g/dL) > 3,5 2,8 - 3,5 < 2,8 
Protrombina (%) > 50 30 - 50 < 30 
Medidas de control del foco/ metástasis 
 realización de fondo de ojo (como parte de evaluación de metástasis)  
 realización de ecocardiograma (como parte de evaluación de metástasis)  
 Desbridamiento cutáneo del foco de la bacteriemia. 
 Fecha de desbridamiento cutáneo 
 Drenaje quirúrgico/punción terapéutica del foco de la bacteriemia. 
 Retirada del catéter foco de la bacteriemia. 
 Fecha de retirada del catéter foco de la bacteriemia. 
 Retirada de material protésico en el foco de la bacteriemia. 












Definición de variables epidemiológicas y datos del caso. 
1. Datos de filiación: nombre, edad, fecha nacimiento, sexo, etc. 
2. Fecha ingreso: fecha de ingreso tal como figura en la historia clínica. 
3. Días de estancia: días transcurridos entre el ingreso y la fecha de 
hemocultivo positivo. 
4. Fecha de hemocultivo: fecha de recepción de las muestras en el laboratorio 
de microbiología como figura en el informe microbiológico. 
5. Número total de hemocultivos extraídos durante la estancia del paciente. 
6. Número total de hemocultivos positivos por Staphylococcus aureus. 
7. Servicio en el que el paciente se encuentra ingresado cuando se extraen los 
hemocultivos que documentan la bacteriemia por S. aureus (BSA). 
8. Germen 1: primer hemocultivo en el que se aísle S. aureus. Germen 2: 
otros microorganismos aislados en algunos de los frascos de hemocultivos (completado 
sólo en el caso de aislamiento de otro germen, posible contaminante) 
 
Definición de variables de los factores de riesgo 
1. Enfermedades de base del paciente: se indican un máximo de tres enfermedades 
principales del paciente, ya sea hipertensión arterial, diabetes mellitus, 
enfermedades onco-hematológicas, insuficiencia cardiaca, etc. 
2. Procedencia: lugar de procedencia del paciente antes del ingreso durante el cual 





3. Ingreso previo: ingreso hospitalario en el último mes. 
4. Pronóstico: en conformidad con los criterios de McCabe, descritos en 1962 por 
primera vez, en relación a la severidad y pronóstico respecto a la enfermedad de 
base en el momento del diagnóstico.142 Se clasifica en “pronóstico no fatal” 
(cuando la expectativa de vida es > 5 años); “finalmente fatal” (cuando el exitus 
es esperado en > 3 meses pero < 5 años); o “rápidamente fatal” (cuando el exitus 
es esperado en ≤ 3 meses). 
5. Manipulación: procedimientos invasivos que predisponen a la infección en el mes 
previo a la bacteriemia.  
6. Cirugía: intervención quirúrgica en el mes previo a la bacteriemia, con fecha y 
tipo de cirugía, drenajes y profilaxis antibiótica realizada antes de la cirugía. 
7. Ingreso en UCI previo: ingreso en UCI en el mes previo a la bacteriemia.  
8. Días de estancia en UCI: días transcurridos desde ingreso en UCI hasta fecha de 
BSA. 
9. Intubación orotraqueal en UCI. 
10. Quimioterapia: tratamiento quimioterápico activo o finalizado en el mes previo a 
la bacteriemia.  
11. Sonda urinaria: presencia de sonda urinaria durante la semana previa al episodio 
de BSA. 
12. Fiebre: presencia de temperatura axilar superior a 37,8 ºC en las 24 horas previas 
al hemocultivo positivo o durante la toma del mismo. 





14. Desarrollo de CID en las 24 horas previas o durante la toma del hemocultivo 
índice. CID: coagulación intravascular diseminada.  
15. Presencia de SDRA en las 24 horas previas o durante la toma del hemocultivo 
índice. SDRA: Síndrome de distrés respiratorio del adulto. Definido como situación o 
situaciones que alteran el intercambio de gases, con una relación entre la presión parcial 
de oxígeno arterial y la fracción inspirada de oxígeno (PaO 2 /FiO 2 ) menor de 200, sin 
importar cual sea el nivel de presión positiva al final de la espiración (PEEP), mostrando 
infiltrados bilaterales en ambos campos pulmonares en la radiografía de tórax y una 
presión de enclavamiento pulmonar (PCP) menor de 18 mmHg.143 
16. Shock en las 24 horas previas o durante la toma del hemocultivo índice. Definido 
como TAS< 90 mm Hg que no responde a fluidoterapia y que requiere tratamiento con 
drogas vasoactivas (criterios descritos en el apartado de “Presentacion Clínica de BSA” 
de la Introducción). 
17. Catéter vascular y tipo de catéter: presencia de acceso venoso antes del desarrollo 
de la bacteriemia, con descripción del tipo de catéter, periférico, central o central de 
acceso periférico. 
18. Uso de catéter para diálisis. 
19. Presencia de nutrición parenteral previa al desarrollo de bacteriemia. 
20. Presencia de flebitis o signos de infección del punto de inserción de catéter (IPI), 
definido como presencia de pus o signos inflamatorios en el punto de inserción del catéter. 
21. Bacteriemia primaria: bacteriemia de origen desconocido (ausencia de foco 
seguro o cultivo negativo en el foco probable de bacteriemia). Explicada la definición en 





22. Inmunosupresión: toma habitual de fármacos inmunosupresores previamente al 
desarrollo de la bacteriemia. Se describe el tipo de fármaco. 
23. Corticoides: dosis de prednisona mayor de 20 mg/día de prednisona (o dosis 




1. Presencia o no de Granulopenia: cifra de neutrófilos < 500/mm³ durante la semana 
previa al episodio de bacteriemia. 
2. Cifra granulocitos: menor cifra de granulocitos encontrada durante el episodio de 
granulopenia previo a la bacteriemia (semana previa al episodio de bacteriemia). 
3. Alergia: presencia de alergia a antibióticos. 
4. Analítica: analítica del día de la extracción del 1º cultivo positivo (rango 24 horas 
antes – 24 horas después del cultivo índice) y entre el tercer y quinto día del primer 
cultivo positivo. Se consideraron los siguientes:  
a. Cifra de creatinina sérica (expresado en mg/dL) 
b. Tasa de Filtrado Glomerular (expresado en ml/min/1.73m2) 
c. Cuantificación de Proteína C Reactiva (expresado en mg/dL) 
d. Cuantificación de procalcitonina (expresado en ng/mL) 
e. Cifra de leucocitos/mm3 






Variables relacionadas con la antibioterapia 
1. Antibiótico previo: uso de cualquier agente antimicrobiano durante el período de 
menos 30 días hasta menos 1 día del hemocultivo positivo. 
2. Antibiótico empírico: tratamiento antibiótico que se instauró de forma empírica 
en relación con la extracción de los hemocultivos positivos. Fecha del antibiótico 
empírico. 
3. Antibiótico definitivo: tratamiento antibiótico que se instauró tras recibir los 
resultados microbiológicos de la muestra positiva de hemocultivos. Fecha de 
antibiótico definitivo. 
4. Antibioterapia empírica correcta: indica si el antibiótico empírico utilizado fue 
correcto tras conocer los resultados microbiológicos y/o antibiograma. Se 
consideró correcto si la cepa de S.aureus aislada era sensible al antibiótico 
empírico utilizado. 
Variables relacionadas con el foco y evolución. 
1. Foco: órgano, sistema o aparato en donde se localiza la infección por S. aureus. 
Describe los focos considerados.  
2. Cultivo foco: no presente (no hay cultivo del foco); negativo (hay cultivo del foco 
sospechoso, pero da resultado negativo); positivo (cultivo del foco sospechoso 
con resultado positivo); no valorable (casos que no se encuadran en ninguno de 
los anteriores). 
3. Tipo foco: seguro, posible, probable, ó desconocido.  
4. Embolia séptica: presencia de afectación de órganos distantes por S. aureus por 





5. Realización de fondo de ojo (como parte de evaluación de la embolia séptica)  
6. Realización de ecocardiograma (como parte de evaluación de la embolia séptica)  
7. Desbridamiento cutáneo, en caso de foco en piel y partes blandas. Fecha de 
desbridamiento cutáneo. 
8. Drenaje quirúrgico/punción terapéutica del foco de la bacteriemia, en caso de foco 
en abscesos profundos, cavidades, pionefrosis, etc. Fecha de drenaje/punción. 
9. Retirada del catéter foco de la bacteriemia, en caso de foco en catéter vascular. 
Fecha de retirada del catéter vascular que se considera foco.. 
10. Retirada de material protésico en caso de foco en prótesis. Fecha de retirada del 
material protésico. 
11. Éxitus: se define como la muerte que ocurre en los primeros 30 días tras el 
desarrollo de bacteriemia. Fecha de éxitus. 
12. Último hemocultivo posterior positivo: realización de hemocultivos de control 
con resultado positivo tras el hemocultivo índice.  
13. Fecha de último hemocultivo posterior positivo: fecha de realización del último 
hemocultivo con resultado positivo posterior al hemocultivo índice. 
14. Negativización de hemocultivo: realización de hemocultivos de control con 
resultado negativo tras el hemocultivo índice. Fecha de negativización del 
hemocultivo. 
15. Bacteriemia persistente: cuando persiste aislamiento de S. aureus en hemocultivos 
de control entre las 48-72 horas de inicio de tratamiento antibiótico eficaz. 
16. Ingreso en UCI posterior: necesidad de ingreso en unidad de cuidados intensivos 





17. ITVM posterior: necesidad de intubación orotraqueal y conexión a ventilación 
mecánica invasiva tras el hemocultivo índice. 
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